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1 Einleitung 
Die beiden enantiomeren Formen einer chiralen Verbindung können sich in ihren 
Eigenschaften wesentlich unterscheiden, wenn sie in eine chirale Umgebung gebracht 
werden.1 Dadurch kann sich insbesondere bei Arzneimitteln und Vitaminen,2 aber auch 
Agrochemikalien3 sowie Duft- und Aromastoffen4 die Notwendigkeit ergeben, die Wirkstoffe 
in enantiomerenreiner Form herzustellen. Besonders wichtig ist dies bei Pharma-Wirkstoffen, 
wenn ein Enantiomer unerwünschte oder toxische Eigenschaften besitzt. 
Zugang zu enantiomerenreinen Verbindungen kann durch Racematspaltung,5 biokatalytische 
Verfahren mit Enzymen,6 ex-chiral-pool-Synthesen7 oder asymmetrische Synthesen mit 
stöchiometrischen8 oder katalytischen9 Mengen eines chiralen Auxiliars erlangt werden. 
Die asymmetrische Synthese hat sich daher in den letzten Jahrzehnten zu einem der zentralen 
Forschungsgebiete in der organischen Chemie, sowohl in der industriellen als auch in der 
akademischen Forschung, entwickelt. Die Bedeutung der enantioselektiven Katalyse zur 
Herstellung enantiomerenreiner Verbindungen zeigte sich in der Vergabe des Nobelpreises in 
                                                 
1 W. H. DeCamp, Chirality 1989, 1, 2. 
2 S. C. Stinson, Chem. Eng. News 2000, 78, 55. 
3 G. M. Ramos Tombo, H.-U. Blaser, in Pesticide Chemistry and Bioscience (Hrsg.: G. T. Brooks, T. R. 
Roberts), Royal Society of Chemistry, Cambridge, 1999, S. 33. 
4 R. Noyori, Chemtech 1992, 22, 366. 
5 Für neuere Entwicklungen, siehe: T. Vries, H. Wynberg, E. van Echten, J. Koek, W. ten Hoeve, R. M. Kellogg, 
Q. B. Broxterman, A. Minnaard, B. Kaptein, S. van der Sluis, L. Hulshof, J. Kooistra, Angew. Chem. 1998, 
110, 2491; Angew. Chem. Int. Ed. 1998, 37, 1998. 
6 Für Übersichten, siehe: (a) Enzyme Catalyst in Organic Synthesis (Hrsg.: K. Drauz, H. Waldmann), VCH, 
Weinheim, 1995. (b) K. Faber, Biotranformations in Organic Chemistry, 2. Auflage, Springer, Heidelberg, 
1995. 
7 In der ex-chiral-pool-Synthese wird von natürlich vorkommenden, enantiomerenreinen Verbindungen 
ausgegangen. 
8 Für eine umfassende Übersicht, siehe: Chiral Auxiliaries and Ligands in Asymmetric Synthesis (Hrsg.: J. 
Seyden-Penn), Wiley, New York, 1995. 
9 Für umfassende Übersichten, siehe: (a) Comprehensive Asymmetric Catalysis (Hrsg.: E. N. Jacobsen, H. 
Yamamoto, A. Pfaltz), Springer, Berlin, 1999. (b) Catalytic Asymmetric Synthesis (Hrsg.: I. Ojima), 2. 
Auflage, Wiley-VCH, New York, 2000. (c) Transition Metals in Organic Synthesis (Hrsg.: M. Beller, C. 
Bolm), Wiley-VCH, Weinheim, 1998. 
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Chemie im Jahre 2001 an William S. Knowles, Ryoji Noyori und K. Barry Sharpless für ihre 
Arbeiten auf den Gebieten der asymmetrischen, katalytischen Hydrierungen und Oxidation.10 
In der Begründung11 heißt es unter anderem: „The discoveries made by the three organic 
chemists have had a very great impact on academic research and the development of new 
drugs and materials and are used in many industrial syntheses of drugs and other biologically 
active compounds.“ 
William S. Knowles berichtete 1968 als erster über die enantioselektive Hydrierung eines 
prochiralen Olefins in Gegenwart eines chiralen Rhodium-Katalysators.12 Bereits sechs Jahre 
später wurde der von Knowles et al. entwickelte chirale Phosphorligand CAMP (4, Schema 
1)13 in der industriellen Synthese der seltenen Aminosäure L-DOPA (3), einem Wirkstoff zur 
Behandlung des Parkinson-Syndroms, eingesetzt. Der Monsanto-L-DOPA-Prozess stellt 
damit die erste industrielle, enantioselektive Synthese dar.14 Wenig später gelang durch den 
Einsatz des Bisphosphan-Liganden DIPAMP (5)15,16 eine weitere Verbesserung des Prozesses 
(Schema 1). 
 
                                                 
10 Für die Nobel-Vorträge der Preisträger, siehe: (a) W. S. Knowles, Angew. Chem. 2002, 114, 2097; Angew. 
Chem. Int. Ed. 2002, 41, 1998. (b) R. Noyori, Angew. Chem. 2002, 114, 2109; Angew. Chem. Int. Ed. 2002, 41, 
2008 (c) K. B. Sharpless, Angew. Chem. 2002, 114, 2126; Angew. Chem. Int. Ed. 2002, 41, 2024. 
11 P. Ahlberg, Advanced information on the Nobel Prize in Chemistry 2001, Kungl. Vetenskapakademien (The 
Royal Swedish Academy of Sciences). 
12 W. S. Knowles, M. J. Sabacky, Chem. Commun. 1968, 1445. Kurz danach berichteten Horner et al. ebenfalls 
über eine enantioselektive Hydrierung: L. Horner, H. Siegehl, H. Buethe, Angew. Chem. 1968, 80, 1034; 
Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1968, 7, 942. 
13 W. S. Knowles, M. J. Sabacky, B. D. Vineyard, Chem. Commun. 1972, 10. 
14 Für eine Übersicht zu den Arbeiten von Knowles, siehe: (a) W. S. Knowles, Acc. Chem. Res. 1983, 16, 106. 
(b) Fußnote 10a. 
15 B. D. Vineyard, W. S. Knowles, M. J. Sabacky, G. L. Bachman, O. J. Weinkauff, J. Am. Chem. Soc. 1977, 99, 
5946. 
16 Für die Entwicklung der ersten chiralen Bisphosphin-Liganden und deren Einsatz in der asymmetrischen 
Hydrierung, siehe: (a) H. B. Kagan, T. P. Dang, J. Chem. Soc. D 1971, 481. (b) H. B. Kagan, T. P. Dang, J. 
Am. Chem. Soc. 1972, 94, 6429. 
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Schema 1: Der Monsanto-L-DOPA-Prozess. 
 
Die Arbeiten von Knowles, wie auch der beiden anderen Preisträger, Noyori und Sharpless, 
haben einen Zugang zu einer ganzen Reihe von Wirkstoffen, Agrochemikalien, Pheromonen 
sowie Duft- und Aromastoffen in enantiomerenreiner Form ermöglicht. Zu den Arbeiten von 
Ryoji Noyori gehört unter anderem die Entwicklung einer enantioselektiven Hydrierung zur 
Synthese von enantiomerenreinen Diarylmethanolen.17 
1.1 Enantiomerenreine Diarylmethanderivate 
Enantiomerenreine Diarylmethanole und Diarylmethylamine stellen wichtige Intermediate für 
die Synthese pharmakologisch aktiver Verbindungen dar, wobei die Diarylmethan-Einheit 
eine essentielle Rolle für die biologische Wirksamkeit vieler dieser Verbindungen spielt. 
Derivate von Diarylmethanolen18 (Abbildung 1) und Diarylmethylaminen19 (Abbildung 2) 
                                                 
17 Das Verfahren wird in Kapitel 1.3.3 genauer beschrieben. 
18 Neobenodin und Orphenadrin: (a) A. F. Casy, A. F. Drake, C. R. Ganellin, A. D. Mercer, Chirality 1992, 4, 
356. (b) C. van der Stelt, W. J. Heus, W. T. Nauta, Arzneim.-Forsch. 1969, 19, 2010. (c) R. F. Rekker, H. 
Timmerman, A. F. Harms, W. T. Nauta, Arzneim.-Forsch. 1971, 21, 688. Carbinoxamin: (d) A. P. Roszowski, 
W. M. Govier, Pharmacologist 1959, 1, 60. (e) J. H. Hunt, J. Chem. Soc. 1961, 2228. (f) V. Barouh, H. Dall, 
D. Patel, G. Hite, J. Med. Chem. 1971, 14, 834. (g) M. N. G. James, G. J. B. Williams, Can. J. Chem. 1974, 52, 
1872.  
19 Cetirizin: (a) C. de Vos, M. R. Maleux, E. Baltes, J. Gobert, J. Ann. Allergy 1987, 59, 278. (b) L. Juhlin, C. de 
Vos, J. P. Rihoux, J. Allergy Clin. Immunol. 1987, 80, 599. Homochlorcyclizin: (c) M. Nishikata, A. Nakai, H. 
Fushida, K. Miyake, T. Arita, S. Kiagawa, M. Kunitomo, I. Masura, K. Iseki, K. Miyazaki, Chem. Pharm. Bull. 
1992, 40, 1341. (d) M. Nishikata, A. Nomura, K. Iseki, K. Miyazaki, A. Nakai, H. Fushida, K. Miyake, T. 
Arita, Eur. J. Clin. Pharmacol. 1992, 43, 533. Verbindung 11: (f) N. Plobeck, D. Delorme, Z.-Y. Wei, H. 
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werden beispielsweise als Antihistaminika, Anticholinergika oder Lokalanästhetika 
eingesetzt. 
O
Me2N
O
NMe2
N
Cl
O
Me2N
6
(R)-Neobenodin
7
(R)-Orphenadrin
8
(S)-Carbinoxamin  
Abbildung 1: Biologisch aktive Diarylmethanol-Derivate.18 
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Abbildung 2: Biologisch aktive Diarylmethylamin-Derivate.19 
 
Im Bereich der Antihistaminika fällt insbesondere Cetirizin (9) als kommerziell bedeutendes 
Antihistaminikum auf, welches unter dem Namen Zyrtec20 vertrieben wird. Der Gesamtmarkt 
für Antihistaminika lag im Jahre 2000 bei 5.5 Mrd US$. Der Marktanteil von Cetirizin lag bei 
21%, was einem Verkaufswert von 1.1 Mrd US$ entspricht.21 Cetirizin wurde in Zyrtec 
bislang als Racemat eingesetzt. Pharmakologische Studien zeigen jedoch, dass das 
linksdrehende (R)-Enantiomer ein besseres pharmakologisches Profil als das Racemat 
                                                                                                                                                        
Yang, F. Zhou, P. Schwarz, L. Gawell, H. Gagnon, B. Pelcam, R. Schmidt, S.-Y. Yue, C. Walpole, W. Brown, 
E. Zhou, M. Labarre, K. Payza, S. St-Onge, A. Kamassah, P.-E. Morin, D. Projean, J. Durcharme, R. E. 
Roberts, J. Med. Chem. 2000, 43, 3878. 
20 Zyrtec® oder Reactine®: Pfizer Inc. 
21 Siehe: http://www.inpharm.com/intelligence/ims050401. 
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besitzt.22 Als Nachfolgepräparat wird daher seit Mitte 2001 in Europa das enantiomerenreine 
(R)-Levocetirizin (9) unter dem Namen Xusal23 vertrieben. Neben den verbesserten 
Eigenschaften und geringeren Nebenwirkungen, spielen insbesondere patentrechtliche 
Aspekte24 eine wichtige Rolle für die Einführung eines chiralen Wirkstoffs in 
enantiomerenreiner Form (chiral switch25).26 
Trotz der synthetischen und wirtschaftlichen Bedeutung enantiomerenreiner Diarylmethanole 
und insbesondere der Diarylmethylamine existieren nur sehr wenige (katalytische) 
synthetische Zugänge zu dieser Verbindungsklasse. Auf diese soll im folgenden näher 
eingegangen werden. 
1.2 Enantioselektive katalysierte Arylierungen 
Asymmetrische metallkatalysierte Prozesse spielen eine wichtige Rolle für die Synthese 
enantiomerenreiner Verbindungen. Neben vielen anderen Verfahren sind in den letzten Jahren 
viele Fortschritte in Hinblick auf Selektivität und Anwendungsbreite auf dem Gebiet der 
Kohlenstoff-Kohlenstoff- und Kohlenstoff-Heteroatom-Bindungsknüpfungen gemacht 
worden. Einige asymmetrische, katalysierte Umsetzungen, wie beispielsweise die Palladium-
katalysierte allylische Substitution und die asymmetrische Addition von 
Dialkylzinkreagenzien an Aldehyde haben bereits den Status von Testreaktionen für neue 
Ligandensysteme erreicht. Im Vergleich zu der beeindruckenden Entwicklungen katalytischer 
Alkylierungsprozesse ist jedoch der katalytische enantioselektive Aryl-Transfer relativ wenig 
untersucht worden.27 
Die Ursachen hierfür sind vor allem im Mangel geeigneter Reagenzien zu suchen, deren 
Synthese sich überwiegend schwierig gestaltet oder durch mangelnde Toleranz funktioneller 
Gruppen erschwert wird. Zudem ergeben sich für Arylierungsreagenzien meist völlig andere 
                                                 
22 M. Grillard, C. Van der Perren, N. Moguilevsky, R. Massingham, P. Chatelain, Mol. Pharmacol. 2002, 61, 
391. 
23 Xusal®/Xyzal®: UCB Pharma. 
24 Im Falle von Zyrtec laufen die weltweiten Patente ab 2002 ab. 
25 Unter chiral switch versteht man den Wechsel von einem racemischen Wirkstoff zu einer der beiden 
enantiomeren Formen. Häufig auch als racemic switch bezeichnet. 
26 M. J. Cannarsa, Chim. Oggi 1999, 17, 28. 
27 Für einen aktuellen Übersichtsartikel zu katalysierten asymmetrischen Arylierungen, siehe: C. Bolm, J. P. 
Hildebrand, K. Muñiz, N. Hermanns, Angew. Chem. 2001, 113, 3382; Angew. Chem. Int. Ed. 2001, 40, 3284. 
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Reaktivitäten als für die entsprechenden Alkylierungsreagenzien. Somit ist in vielen Fällen 
eine vollständige Neuentwicklung eines enantioselektiven Verfahrens notwendig. 
Asymmetrische Arylierungsreaktionen sind seit den frühen siebziger Jahren bekannt, als von 
Consiglio und Botteghi28 sowie Kumada und Mitarbeitern29 enantioselektive Grignard-
Kreuzkupplungsreaktionen30 vorgestellt wurden. In diesem und anderen Bereichen, wie 
1,2-31 und 1,4-Additionen,32 asymmetrischer Heck-Reaktionen33 oder Ringöffnungen von 
Epoxiden und Aziridinen34 sind aber erst in den letzten Jahren auf dem Gebiet der Arylierung 
wesentliche Fortschritte gemacht worden. Auf die Entwicklung der asymmetrischen, 
katalytischen Arylierung von Aldehyden und Iminen soll im weiteren näher eingegangen 
werden. 
1.3 Enantioselektive Arylierung von Aldehyden 
Die enantioselektive Addition geeigneter metallorganischer Aryltransferreagenzien an 
aromatische Aldehyde führt zu der synthetisch sehr interessanten Substanzklasse der 
Diarylmethanole. Diese Verbindungen stellen, wie bereits einleitend erwähnt, wichtige 
Zwischenprodukte bei der Synthese biologisch aktiver Substanzen dar. 
                                                 
28 C. Consiglio, C. Boghetti, Helv. Chim. Acta 1973, 56, 460. 
29 K. Tamao, A. Minato, N. Miyake, T. Matsuda, Y. Kiso, M. Kumada, Chem. Lett. 1975, 133. 
30 Für Übersichtsartikel zu asymmetrischen Grignard-Kreuzkupplungsreaktionen: (a) T. Hayashi in 
Comprehensive Asymmetric Catalysis, Vol. II (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pflatz, H. Yamamoto), Springer, 
Berlin, 1999, S. 887. (b) M. Ogasawara, T. Hayashi in Catalytic Asymmetric Synthesis, 2. Auflage (Hrsg.: 
I. Ojima), Wiley-VCH, New York, 2000, S. 651. 
31 Auf 1,2-Addition an Carbonylverbindungen und Heterocarbonylverbindungen wird im Rahmen dieser Arbeit 
ausführlich eingegangen. 
32 Für Übersichtsartikel zu konjugierten 1,4-Additionen: (a) K. Tomioka, Y. Nagaoka in Comprehensive 
Asymmetric Catalysis, Vol. III (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pflatz, H. Yamamoto), Springer, Berlin, 1999, S. 
1105. (b) M. Yamaguchi in Comprehensive Asymmetric Catalysis, Vol. I (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pflatz, H. 
Yamamoto), Springer, Berlin, 1999, S. 1120. 
33 Für Übersichtsartikel zu intramolekularen asymmetrischen Heckreaktionen: (a) M. Shibasaki, E. M. Vogl in 
Comprehensive Asymmetric Catalysis, Vol. I (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pflatz, H. Yamamoto), Springer, 
Berlin, 1999, S. 457. (b) Y. Donde, L. E. Overman in Catalytic Asymmetric Synthesis, 2. Auflage (Hrsg.: 
I. Ojima), Wiley-VCH, New York, 2000, S. 675. 
34 Für Übersichtsartikel zur asymmetrischen Ringöffnung von Epoxiden, siehe: (a) E. N. Jacobsen, M. H. Wu in 
Comprehensive Asymmetric Catalysis, Vol. III (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pflatz, H. Yamamoto), Springer, 
Berlin, 1999, S. 1309. (b) E. N. Jacobsen, Acc. Chem. Res. 2000, 33, 421. Für einen allgemeinen 
Übersichtsartikel zur enantioselektiven Desymmetrisierung, siehe: (c) M. C. Willis, J. Chem. Soc. Perkin 
Trans. 1 1999, 1765. 
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Obwohl schon 1984 eine stöchiometrische, Titan-katalysierte Phenylierung von Seebach und 
Mitarbeitern beschrieben wurde,35 dauerte es bis 1994, bis von derselben Gruppe eine 
katalytische Variante veröffentlicht wurde.36 Die enantioselektive Addition von Phenyl-
triisopropoxytitan(IV)-reagenzien gelang mit dem Titan-TADDOLat Komplex 14 als 
Katalysator mit bis zu 96% ee (Schema 2). 
R
H
O
O
O
O
Ph Ph
O
Ph
Ph
Ti
O
O
OH
Ar-Ti(OiPr)3, 20 mol% 14
Toluol, -78 bis 20 °C
13
bis zu 96% ee (R = Me)
14
R
12
 
Schema 2: Titan-TADDOLat-katalysierter Phenyltransfer nach Seebach.35 
 
Jedoch war für diese Ergebnisse eine relativ hohe Katalysatormenge von 20 mol% notwendig. 
Zudem war die Herstellung der Phenyl-Titanreagenzien durch Reaktion der entsprechenden 
Aryl-Grignard- oder Aryllithium-Verbindungen mit Chlortriisopropoxytitan insofern 
aufwendig, dass eine Filtration bzw. Zentrifugation zur Entfernung der anfallenden Salze für 
hohe Enantioselektivitäten nötig war. Ohne die Abtrennung der anorganischen Salze wurden 
nur moderate ee-Werte von 36-40% erreicht.  
Miyaura und Mitarbeiter beschrieben die enantioselektive Addition von Phenylboronsäure an 
1-Naphthaldehyd (15) in einer Rhodium-katalysierten Reaktion in Gegenwart von 
(S)-MeO-MOP 17 als chiralem Liganden.37 Im Gegensatz zu den hoch enantioselektiven 
                                                 
35 (a) D. Seebach, A. K. Beck, S. Roggo, A. Wonnacott, Chem. Ber. 1985, 118, 3673. Siehe auch: (b) J.-T. 
Wang, X. Fan, X. Feng, Y.-M. Qian, Synthesis 1989, 291. 
36 B. Weber, D. Seebach, Tetrahedron 1994, 50, 7473. 
37 M. Sakai, M. Ueda, N. Miyaura, Angew. Chem. 1998, 110, 3475; Angew. Chem. Int. Ed. 1998, 37, 3279. 
8  Einleitung 
     
1,4-Addition38 von Boronsäuren an a,b-ungesättigte Substrate wurde in der 1,2-Addition an 
15 nur 41% ee erzielt (siehe Schema 3). 
CHO OH
H
Ph
O
Ph2P
PhB(OH)2
3 mol% [Rh(acac)(C2H4)2]
6 mol% (S)-MeO-MOP (17)
DME/H2O, 60 °C
(S)-MeO-MOP (17)
15 16
41% ee  
Schema 3: Asymmetrische 1,2-Addition von Phenylboronsäure an 1-Naphthaldehyd (15) 
nach Miyaura.37 
 
1.3.1 Enantioselektive Addition von Zinkorganylen an Aldehyde 
Organozinkverbindungen sind seit Franklands39 Arbeiten aus dem Jahre 1849 bekannt und 
gehören damit zu den ersten entdeckten organometallischen Verbindungen. Frankland 
gelangte durch trockene Destillation von Methylzinkiodid bzw. Ethylzinkiodid zu den 
pyrophoren Verbindungen Dimethylzink und Diethylzink. In den folgenden Jahren wurden 
diese Reagenzien auch hinsichtlich ihres Einsatzes in C-C-Bindungsknüpfungs-Reaktionen 
untersucht. Nach der Jahrhundertwende wurden sie jedoch von den gefahrloser handhabbaren 
und einfach herstellbaren Grignard-Verbindungen abgelöst. 
Im Bereich der asymmetrischen Addition metallorganischer Reagenzien an Aldehyde sind 
aber insbesondere Organozinkreagenzien interessant. Im Gegensatz zu Organolithium-
Verbindungen oder Grignard-Reagenzien besitzen sie den Vorteil einer geringeren 
Reaktivität und zudem eine höhere Toleranz gegenüber funktionellen Gruppen im Substrat 
bzw. Reagenz. In Abwesenheit geeigneter Katalysatoren sind die Dialkylzinkverbindungen 
weitgehend unreaktiv gegenüber Carbonylverbindungen. Der Grund hierfür liegt unter 
anderem in der Struktur der Zinkorganyle. Für Dialkylzinkverbindungen kann aufgrund der 
                                                 
38 Für Übersichtsartikel, siehe: (a) K. Tomioka, Y. Nagaoka, in Comprehensive Asymmetric Catalysis, Vol. III 
(Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pfaltz, H. Yamamoto), Springer, New York, 1999, S. 1105. (b) M. Yamaguchi in 
Comprehensive Asymmetric Catalysis, Vol. III (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pfaltz, H. Yamamoto), Springer, 
New York, 1999, S. 1120. (c) N. Krause, A. Hoffmann-Röder, Synthesis 2001, 171. d) B. L. Feringa, Acc. 
Chem. Res. 2000, 33, 346. (d) T. Hayashi, Synlett 2001, 879. 
39 (a) E. Frankland, Liebigs Ann. Chem. 1849, 71, 213. (b) Für eine Übersicht zur Geschichte der frühen 
Zinkorganylchemie, siehe: D. Seyferth, Organometallics 2001, 20, 2940. 
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elektronischen Struktur des Zinks für die Zn-C-Bindung eine sp-Hybridisierung angenommen 
werden, welche eine lineare Anordnung voraussetzt.40 Dialkylzinkverbindungen besitzen eine 
Elektronenlücke und können daher mehr oder weniger stabile Komplexe mit 
Elektronendonatoren ausbilden. Die Komplexierung mit mono- bzw. bidentaten Liganden 
führt zur Bildung trigonaler bzw. tetraedrischer Komplexe. Diese Umhybridisierung ist mit 
einer Schwächung der Zn-C-Bindung verbunden und erhöht damit gleichermaßen die 
Nukleophilie der Alkylgruppe. Dies ermöglicht die Übertragung auf geeignete Elektrophile 
wie beispielsweise Carbonylgruppen. 
Seit der ersten Veröffentlichung zur enantioselektiven Addition von Diethylzink an 
Benzaldehyd in Gegenwart katalytischer Mengen eines chiralen Aminoalkohols im Jahre 
1984 durch Oguni und Omi41 mit einer moderaten Enantioselektivität von 49% ee ist eine 
Vielzahl von Arbeiten auf diesem Gebiet publiziert worden. Bereits 1986 fanden Noyori und 
Mitarbeiter mit (–)-DAIB (20) den ersten hoch enantioselektiven Liganden für die Addition 
von Diethylzink an Benzaldehyd. In Gegenwart von 2 mol% von 20 konnte das 
Additionsprodukt in bis zu 98% ee erhalten werden (Schema 4).42 In den letzten Jahrzehnten 
ist eine enorme Zahl von chiralen Liganden synthetisiert und getestet worden, und die 
Addition von Diethylzink an Benzaldehyd hat sich gewissermaßen zu einer klassischen 
Testreaktion für chirale Liganden entwickelt. 43,44 
O
H
OH
Et
N(CH3)2
OH0 °C, Toluol
ZnEt2
2 mol% 20
19
98% ee (97%)
20
(-)-DAIB
18
 
Schema 4: (-)-DAIB-katalysierte Addition von ZnEt2 an Benzaldehyd nach Noyori.42a 
 
                                                 
40 K. Nützel in Methoden der Organischen Chemie (Houben-Weyl, Hrsg.: E. Müller), Georg Thieme Verlag, 
Stuttgart, 1973, 4. Auflage, Band XIII/2a, S. 559. 
41 (a) N. Oguni, T. Omi, Tetrahedron Lett. 1984, 25, 2823. 
42 (a) M. Kitamura, S. Suga, K. Kawai, R. Noyori, J. Am. Chem. Soc. 1986, 108, 6071. (b) R. Noyori, M. 
Kitamura, Angew. Chem. 1991, 103, 34; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1992, 30, 49. 
43 (a) K. Soai, T. Shibata in Comprehensive Asymmetric Catalysis, Vol. II (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pflatz, H. 
Yamamoto), Springer-Verlag, Berlin, 1999, S. 911. (b) P. Knochel, R. D. Singer, Chem. Rev. 1993, 93, 2117. 
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Der Mechanismus der katalytischen Dialkylzink-Addition an Benzaldehyd, wie er in Schema 
5 dargestellt ist, wird durch experimentelle45 Befunde und theoretische Betrachtungen von 
Noyori,46 Goldfuss und Houk47 sowie Norrby48 unterstützt. 
Im ersten Schritt reagiert Dimethylzink mit dem Aminoalkohol 20 unter Bildung des 
Zinkkomplexes 21. Noyori et al. konnten nachweisen, dass die Methylgruppe in 21 nicht auf 
Benzaldehyd übertragen werden kann, da Komplex 21 nicht mit Benzaldehyd reagiert. Für die 
Methylierung ist ein weiteres Dimethylzink-Molekül erforderlich, welches zunächst an das 
Alkoxy-Zinkatom koordiniert. Durch die Koordination erfolgt eine Umhybridisierung, die mit 
einer Aktivierung des Zinkreagenzes einhergeht. Nach Koordination des Substrates, welches 
zu Komplex 23 führt, wird die aktivierte Methylgruppe auf den Aldehyd übertragen (24) und 
ergibt Komplex 25. Der zuerst gebildete Zinkkomplex 21 aus Dimethylzink und 20 fungiert 
somit als multifunktionaler Katalysator. Als eine Lewis-Säure aktiviert er die 
Carbonylverbindung, während er als Lewis-Base wie oben beschrieben das Zinkreagenz 
aktiviert. Die Liganden kontrollieren somit nicht nur die Stereochemie der Reaktion, sondern 
aktivieren auch die Zinkspezies. 
 
                                                                                                                                                        
44 Übersichtsartikel: (a) L. Pu, H.-B. Yu, Chem. Rev. 2001, 101, 757. (b) K. Soai, S. Niwa, Chem. Rev. 1992, 92, 
833. 
45 (a) M. Kitamura, S. Okada, S. Suga, R. Noyori, J. Am. Chem. Soc. 1989, 111, 4082. (b) M. Kitamura, H. Oka, 
R. Noyori, Tetrahedron 1999, 55, 3605. 
46 (a) M. Yamakawa, R. Noyori, Organometallics 1999, 18, 128. (b) M. Yamakawa, R. Noyori, J. Am. Chem. 
Soc. 1995, 117, 6327. 
47 (a) B. Goldfuss, K. N. Houk, J. Org. Chem. 1998, 63, 8998. (b) B. Goldfuss, M. Steigelmann, S. I. Khan, K. 
N. Houk, J. Org. Chem. 2000, 65, 77. 
48 T. Rasmussen, P.-O. Norrby, J. Am. Chem. Soc. 2001, 123, 2464. 
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Schema 5: Mechanismus der katalytischen Dimethylzink-Addition an Benzaldehyd nach 
Noyori.46 
 
Anhand von theoretischen Betrachtungen konnte zudem der stereochemische Verlauf der 
Reaktion erklärt werden.46,47 Dabei fällt auf, dass eine relativ große Anzahl von 
Übergangsstrukturtypen und deren Unterstrukturen in Betracht gezogen werden muss, was die 
Vorhersage von Selektivitäten für diese Umsetzung erschwert. 
1.3.1.1 Nichtlineare Effekte 
Bei der Aminoalkohol-vermittelten Diorganylzink-Addition können sogenannte Nichtlineare 
Effekte49,50 auftreten. Während in den meisten katalytischen Reaktionen die Richtung und die 
Höhe der Stereoselektion durch die relative Stabilität der verschiedenen diastereomeren 
Übergangszustände bestimmt wird, spielen in einigen Fällen die Interaktionen des 
Katalysators mit in der Lösung koexistierenden chiralen oder achiralen Molekülen eine Rolle. 
                                                 
49 Für Übersichten, siehe: (a) H. B. Kagan, Adv. Synth. Catal. 2001, 343, 227. (b) H. B. Kagan, T. O. Luukas in 
Comprehensive Asymmetric Catalysis, Vol. I (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pflatz, H. Yamamoto), Springer-
Verlag, Berlin, 1999, S. 101. 
50 Zu asymmetrischen autokatalytischen Prozessen, siehe: (a) 49b. (b) K. Soai, T. Shibata, H. Morioka, K. Choij, 
Nature, 1995, 378, 767. (c) C. Bolm, F. Bienewald, A. Seger, Angew. Chem. 1996, 108, 1767; Angew. Chem. 
12  Einleitung 
     
Dies kann in einigen Fällen dazu führen, dass keine lineare Beziehung zwischen den 
Enantiomerenüberschüssen des Katalysators und des Produktes besteht. 
Noyori et al. haben dieses Phänomen bei der Dimethylzink-Addition an Benzaldehyd in 
Gegenwart von (-)-DAIB (20) untersucht.51 Den starken positiven Nichtlinearen Effekt bei 
dieser Umsetzung führen sie auf die Bildung von dimeren Komplexen der katalytisch aktiven 
Zinkspezies zurück. Wenn (S)- und (R)-Enantiomere des Katalysators in Lösung koexistieren, 
können durch Interaktionen entweder Homodimere (S)-(S) und (R)-(R) oder Heterodimere 
(R)-(S) gebildet werden, welche selbst katalytisch inaktiv sind. Sind die Heterodimere 
thermodynamisch stabiler, so kommt es zu einer Anreicherung des katalytisch-aktiven 
(monomeren) Überschussenantiomers des Katalysators und damit zu einem höheren ee-Wert 
des Produktes.52 
1.3.2 Enantioselektive Addition von Arylzinkreagenzien an Aldehyde 
Während die enantioselektive Addition von Alkylzinkverbindungen an Aldehyde intensiv 
untersucht wurde, gibt es nur wenige Beispiele für die Arylierung von Aldehyden ausgehend 
von Zinkreagenzien. Auf literaturbekannte Systeme soll im folgenden eingegangen werden. 
Bereits 1991 beschrieben Soai und Mitarbeitern eine stöchiometrische Variante der Addition 
eines Phenylzinkreagenzes an Aldehyde.53 In dieser Arbeit wurde das Zinkreagenz in situ aus 
Zinkchlorid und Phenylmagnesiumbromid gebildet. Mit N,N-Dibutylnorephedrin in 
überstöchiometrischen Mengen wurden enantiomerenangereicherte Produkte mit bis zu 
82% ee erhalten. Bei dieser Umsetzung ist jedoch nicht geklärt, ob tatsächlich eine 
Phenylzinkspezies an der Phenylübertragung beteiligt ist. Interessanterweise beschreiben die 
Autoren, dass die Umsetzung mit reinem Diphenylzink nur sehr langsam verlief.54 Die 
                                                                                                                                                        
Int. Ed. 1996, 35, 1657. (d) D. G. Blackmond, C. R. McMillan, S. Ramdeehul, A. Schorm, J. M. Brown, J. Am. 
Chem. Soc. 2001, 123, 10103. 
51 M. Kitamura, S. Suga, H. Oka, R. Noyori, J. Am. Chem. Soc. 1998, 120, 9800. 
52 (a) Für einen sehr starken positiven Nichtlinearen Effekt, siehe: C. Bolm, G. Schlinghoff, K. Harms, Chem. 
Ber. 1992, 125, 1191. (b) Negative Nichtlineare Effekte, die zu einem niedrigeren ee-Wert des Produktes 
führen sind hingegen verhältnismäßig selten beschrieben worden; siehe Fußnote 49b. 
53 K. Soai, Y. Kawase, A. Oshio, J. Chem. Soc. Perkin Trans. 1, 1991, 1613. 
54 Es wurde mehrfach berichtet, dass kommerziell erhältliches Diphenylzink unreaktiv gegenüber Aldehyden sei. 
Das in dieser Arbeit verwendete Diphenylzink wurde bei der Firma Strem Chemicals Inc. erworben, und zeigte 
dieses Phänomen nicht. 
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Produkte wurden außerdem mit der entgegengesetzten absoluten Konfiguration erhalten, wie 
die Produkte der analogen Addition von Diethylzink an aromatische Aldehyde. 
Eine beeindruckende (diastereoselektive) Variante wurde von Hübscher und Barner 
beschrieben,55 die im Rahmen der Synthese von a-Tocopherol genutzt wurde. Dabei wurde 
ein Diarylzinkreagenz mit einem chiralen a,b-ungesättigtem Aldehyd in sehr hohen 
Enantioselektivitäten umgesetzt. Als Ligand dient der im Vergleich zu DAIB (20) leichter 
zugängliche Aminoalkohol 29. Mit nur 2 mol% Ligand 29 wurde das Produkt 30 in bis zu 
92% de erhalten (Schema 6). Erstaunlicherweise werden auch in stark koordinierenden 
Lösemitteln wie THF hohe Ausbeuten und de’s erreicht. Zur Synthese des 
Diarylzinkreagenzes 27 ausgehend von der entsprechenden Grignard-Verbindung und 
Zinkchlorid gaben die Autoren keine näheren Details. 
Zn
O
O R*
O
H+
Toluol oder 
THF
O
O
OH
30
90-92% de
OH
NH2
29
27 28
2 mol% 
2
R*
 
Schema 6: Arylierungsschritt in der Synthese von a-Tocopherol nach Hübscher und 
Barner [R* = (3R,7R)-3,7,11-Trimethyldodecyl].55 
 
Der Einsatz von reinem Diphenylzink in der enantioselektiven Addition an Aldehyde wurde 
erstmals 1997 von Fu und Mitarbeitern56 beschrieben. In Gegenwart von 3 mol% des chiralen 
Azaferrocens 33 konnte das Additionsprodukt an p-Chlorbenzaldehyd mit 57% ee in nahezu 
quantitativer Ausbeute erhalten werden. Die Produktalkohole wurden in der gleichen 
absoluten Konfiguration erhalten, wie bei der verwandten Diethylzink-Addition, welches 
einen analogen Reaktionsweg vermuten lässt. Untersuchungen mit scalemischen Mischungen 
des Katalysatorvorläufers zeigten einen linearen Zusammenhang zwischen dem ee-Wert des 
Azaferrocens 33 und des Produkts. 
                                                 
55 J. Hübscher, R. Barner, Helv. Chim. Acta 1990, 73, 1068. 
56 P. I. Dosa, J. C. Ruble, G. C. Fu, J. Org. Chem. 1997, 62, 444. 
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O
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H
33
Cl
OH
Ph
32
57% ee
3 mol% 33
1.5 Äquiv. ZnPh2
RT, Toluol
31
Ph
 
Schema 7: Enantioselektive Addition von Diphenylzink an p-Chlorbenzaldehyd (31) 
nach Fu.56 
 
Von der Arbeitsgruppe um Fu stammt auch der bislang einzige Bericht zur enantioselektiven 
Addition von Diphenylzink an Ketone.57,58 Fu und Dosa berichteten 1998 über die 
enantioselektive Addition von Diphenylzink an Arylalkyl- und Dialkylketone in bis zu 
90% ee. Obwohl hohe Enantioselektivitäten erreicht wurden, konnten die tertiären Alkohole 
zunächst nicht als Hauptprodukt erhalten werden, da die enolisierbaren Ketone eine Aldol-
Kondensation gefolgt von einer konjugierten Addition des Zinkreagenzes eingingen, wie in 
Schema 8 dargestellt ist. 
O
Me
HO Ph
Me
O Me Ph
Me2N
HO
15 mol% (+)-DAIB (38)
3.5 Äquiv. ZnPh2
Toluol, RT
35 
64% ee (26%)
36
<5% ee (60%)
(+)-DAIB
38
34
 
Schema 8: (+)-DAIB-katalysierte Diphenylzink-Addition an 2-Acetonaphthon ohne 
Additivzusatz nach Fu.57 
                                                 
57 P. I. Dosa, G. C. Fu, J. Am. Chem. Soc. 1998, 120, 445. 
58 Für die Addition von Dialkylzinkverbindungen an Ketone, siehe: (a) D. J. Ramón, M. Yus, Tetrahedron 1998, 
54, 5651. Für enantioselektive Additionen an Ketone im Allgemeinen, siehe: (b) S. Casolari, D. D’Addario, E. 
Tagliavini, Org. Lett. 1999, 1, 1061. (c) C. Alvisi, S. Casolari, A. L. Costa, M. Ritiani, E. Taliavini, J. Org. 
Chem. 1998, 63, 1330 (katalytische Verfahren). (d) B. Weber, D. Seebach, Angew. Chem. 1992, 104, 96; 
Angew. Chem. Int. Ed. 1992, 31, 84 (stöchiometrisches Verfahren). 
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Um die während der Katalyse vorliegenden Zinkspezies zu verändern und so gegebenenfalls 
einen positiven Effekt auf Ausbeute und den stereochemischen Verlauf der Reaktion 
auszuüben, wurde Methanol als Additiv zugesetzt. Tatsächlich konnte nicht nur die Ausbeute 
an tertiärem Alkohol, sondern auch der ee-Wert des Produktalkohols deutlich verbessert 
werden (Schema 9). Fu und Dosa vermuteten die Bildung weniger reaktiver Zinkalkoxide, 
jedoch ist der genaue Einfluss des Additivs noch ungeklärt.  
O
Me
HO Ph
Me
15 mol% (+)-DAIB (38)
3.5 Äquiv. ZnPh2
1.5 Äquiv. MeOH
Toluol, RT
35
72% ee (58%)34  
Schema 9: (+)-DAIB-katalysierte Diphenylzink-Addition an 2-Acetonaphthon mit 
Methanol als Additiv nach Fu.57, 59 
 
Im Bereich der Diphenylzink-Addition an Aldehyde wurden 1999 unabhängig voneinander 
von Pu und Huang60 sowie von Bolm und Muñiz61 zwei Systeme für die enantioselektive 
Addition von Diphenylzink an Aldehyde vorgestellt. Die für diese beiden Systeme genutzten 
Liganden unterscheiden sich dabei grundlegend. Pu und Mitarbeiter beschrieben den Einsatz 
von Binaphthol-Derivaten 40,62 die in der Phenylierung von aromatischen Aldehyden bis zu 
94% ee erreichten.60,63 Jedoch waren für hohe Enantioselektivitäten stets hohe 
Katalysatormengen von 20 mol% sowie tiefe Temperaturen (-30 °C) oder stark verdünnte 
Reaktionslösungen notwendig (Schema 10).  
                                                 
59 Untersuchungen mit scalemischen Mischungen des Katalysatorvorläufers zeigten einen schwachen positiven 
Nichtlinearen Effekt. 
60 W.-S. Huang, L. Pu, J. Org. Chem. 1999, 64, 5222. 
61 C. Bolm, K. Muñiz, Chem. Commun. 1999, 1295. 
62 Die monomeren BINOL-Derivate wurden auch in Binaphthyl-Polymere eingebaut. Für eine Übersicht, siehe: 
L. Pu, Chem. Eur. J. 1999, 5, 2227. Auf den Einsatz dieser Polymere als Liganden in enantioselektiven 
Reaktionen soll in Kapitel 3.3 näher eingegangen werden. 
63 W.-S. Huang, Q.-S. Hu, L. Pu, J. Org. Chem. 1999, 64, 7940. 
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Schema 10: Chirales Binaphthol-Derivat 40 in der enantioselektiven Addition von ZnPh2 
an Aldehyde nach Pu.60 
 
Für einige Substrate war der Wechsel des Lösemittels oder der Zusatz von Methanol als 
Additiv nötig, um hohe Enantioselektivitäten zu erreichen. In manchen Fällen führte die 
Vorbehandlung des BINOL-Derivates mit Diethylzink zu besseren Enantioselektivitäten. 
Die Hauptschwierigkeit bei der enantioselektiven Addition von Diphenylzink an Aldehyde ist 
die extrem schnelle unkatalysierte Hintergrundreaktion, die zu racemischem Produkt führt. 
Anders als beispielsweise bei der Addition von Diethylzink vermag Diphenylzink auch ohne 
Katalysator in beachtlicher Geschwindigkeit an Aldehyde zu addieren. Daher es ist wichtig, 
einen Katalysator zu entwickeln, der mit dieser Hintergrundreaktion konkurrieren kann. 
Pu und Mitarbeiter versuchten daher durch Modifizierung der elektronischen Eigenschaften 
des BINOL-Liganden 40 mittels elektronenziehender Fluorsubstituenten, einen aktiveren und 
damit enantioselektiveren Katalysator zu generieren.64 Tatsächlich konnten mit dem variierten 
System Enantioselektivitäten bis zu 95% ee erreicht werden.  
Zeitgleich mit den ersten Arbeiten von Pu und Huang60 beschrieben Bolm und Muñiz61 ein 
System, welches auf Hydroxyferrocenyloxazolin 4165 als chiralem Liganden beruht. In der 
asymmetrischen Addition von Diethylzink an Aldehyde wurden mit dieser Verbindung als 
Ligand bereits Enantioselektivitäten von bis zu 95% ee erreicht.66 Bei der Addition von 
                                                 
64 W.-S. Huang, L. Pu, Tetrahedron Lett. 2000, 41, 145. 
65 K. Muniz Fernandez, Dissertation, RWTH Aachen, 1998. 
66 (a) C. Bolm, K. Muñiz-Fernández, A. Seger, G. Raabe, Synlett 1997, 1051. (b) C. Bolm, K. Muñiz-Fernández, 
A. Seger, G. Raabe, K. Günther, J. Org. Chem. 1998, 63, 7860. 
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Diphenylzink an aromatische Aldehyde in Gegenwart von 5-10 mol% 41 wurden bei 0 °C in 
Toluol die entsprechenden Diarylmethanole in bis zu 88% ee erhalten.67  
Fe
N
O
OH
Ph
Ph
Cl
CHO
Cl
31 32
88% ee (99%)
41
10 mol% 41
1.5 Äquiv. ZnPh2
Toluol, 0 °C
OH
 
Schema 11: Enantioselektive Addition von Diphenylzink an Aldehyde nach Bolm und 
Muñiz.61 
 
Analog zu Fu56 und Pu60,63 wurden auch hier Produktalkohole mit der gleichen 
Absolutkonfiguration wie bei der Diethylzink-Addition erhalten. Es wurden eine Reihe 
aromatischer und aliphatischer Aldehyde in der Diphenylzink-Addition getestet. Es zeigte 
sich jedoch, dass ortho-substituierte aromatische Aldehyde mit einer deutlich geringeren 
Enantioselektivität umgesetzt wurden (31% ee für o-Brombenzaldehyd, 28% ee für 
1-Naphthaldehyd).68  
Des weiteren wurden Untersuchungen mit einem enantiomerenangereicherten 
Katalysatorvorläufer (41a, Abbildung 3) durchgeführt.69 Der lineare Zusammenhang 
zwischen ee-Wert des Liganden und des Produkts lässt vermuten, dass keine dimeren 
Katalysatorkomplexe im Verlauf der Umsetzung vorliegen. Die Bildung dimerer Komplexe 
wird vermutlich durch den hohen sterischen Anspruch des Ferrocen-Liganden 41a verhindert. 
Bislang wurden nur bei dem sterisch weitaus weniger anspruchsvollen Ferrocen-Derivat 42 
Nichtlineare Effekte beobachtet.70  
                                                 
67 Das Additionsprodukt an Ferrocencarbaldehyd wurde mit >96% ee erhalten. 
68 Ergebnisse beziehen sich auf die Umsetzung in Gegenwart von 5 mol% 41 bei 0 °C. 
69 (a) N. Hermanns, Diplomarbeit, RWTH Aachen, 1999. (b) Für Untersuchungen zu Nichtlinearen Effekten in 
der enantioselektiven Dimethylzink-Addition, siehe: C. Bolm, K. Muniz, J. P. Hildebrand, Org. Lett. 1999, 1, 
491. 
70 G. Nicolosi, A. Patti, R. Morrone, M. Piatelli, Tetrahedron: Asymmetry 1994, 5, 1639. 
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Abbildung 3: Ferrocen-Derivate 41a und 42. 
 
Zhao und Mitarbeiter71 untersuchten die enantioselektive Addition von Diphenylzink an 
Aldehyde in Gegenwart von Prolinderivaten wie 43. Jedoch waren für das Erreichen hoher 
Enantiomerenüberschüsse tiefe Temperaturen von -30 °C, eine hohe Katalysatormenge 
(15 mol%) und langsame Substratzugabe72 mittels einer Spritzenpumpe erforderlich. Es 
wurden eine Reihe weiterer Aldehyde getestet, wobei nur für para-substituierte aromatische 
Aldehyde Enantioselektivitäten im Bereich von 80-93% ee erreicht wurden. Für andere 
Substrate wurden nur moderate 7-61% ee erhalten. 
Cl
CHO
Cl
OH
N
Ph
Ph
OHMe
31 32
93% ee (96%)
43
15 mol% 43
2 Äquiv. ZnPh2
Toluol, -30 °C
 
Schema 12: Enantioselektive Diphenylzink-Addition nach Zhao.71 
 
1.3.3 Andere Syntheserouten zu Diarylmethanolen 
Neben der Addition geeigneter metallorganischer Reagenzien an Aldehyde stellt insbesondere 
die enantioselektive Reduktion prochiraler Diarylketone eine alternative Syntheseroute zu 
enantiomerenreinen Diarylmethanolen dar. Eine Vielzahl von chiralen Diarylmethanolen ist 
jedoch bislang ausschließlich durch klassische Racematspaltung zugänglich.73 
                                                 
71 G. Zhao, X.-G. Li, X.-R. Wang, Tetrahedron: Asymmetry 2001, 12, 399. 
72 Die Zugabe von 1 mmol Substrat, gelöst in 2 ml Toluol, erfolgte mittels einer Spritzenpumpe über 25 min. 
73 F. Fumio, K. Tanaka, K. Koshiro, Tetrahedron: Asymmetry 1991, 2, 873. (b) H. Nobuyuki, K. Fujita, 
Enantiomer 1997, 2, 359. 
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Die beiden bekanntesten Beispiele für Diarylmethanolsynthesen ausgehend von prochiralen 
Diarylketonen74 beruhen auf Corey’s CBS-Reduktions-Methodik75 und Noyori’s Ruthenium-
BINAP/Diamin basierender Hydrierung.76 
Im Falle der CBS-Reduktion ist für hohe Enantioselektivitäten entscheidend, dass die beiden 
aromatischen Ringe sich in ihren elektronischen Eigenschaften deutlich unterscheiden. Eine 
Möglichkeit dies zu erreichen, ist die Komplexierung einer der beiden Aryl-Einheiten mit 
einer Chromtricarbonyl-Einheit. Auf diese Weise werden die elektronischen Eigenschaften 
desymmetrisiert, wodurch bevorzugt das freien Elektronenpaar anti zum Chromtricarbonyl-
komplexierten Arylring (Elektronenpaar b in 44, Abbildung 4) an den chiralen Bor-
Katalysator komplexiert. In diesem Fall können die d-Elektronen der Chromtricarbonyleinheit 
mit der elektronenarmen Carbonylgruppe wechselwirken,77 falls der verbindende aromatische 
Ring coplanar ist. Die orthogonale Anordnung des zweiten aromatischen Rings minimiert die 
sterischen Wechselwirkungen mit den sperrigen Substituenten des Bor-Katalysators. Diese 
Wechselwirkung wird als second order steric effect bezeichnet und ist in Abbildung 4 
dargestellt.  
O
Cl
O
B
O
N
Ph
Ph B
O O
H
Cl
Cr(CO)3(OC)3Cr 44
durch orthogonale Anordnung
minimale sterische Wechselwirkung
a b
 
Abbildung 4: Second order steric effects bei der CBS-Reduktion von 44 nach Corey.75 
                                                 
74 Für eine enantioselektive, Hefe-vermittelte Reduktion eines Diarylketons, siehe: C. J. Welch, B. Grau, J. 
Moore, D. J. Mathre, J. Org. Chem. 2001, 66, 6836. 
75 (a) E. J. Corey, C. J. Helal, Tetrahedron Lett. 1995, 36, 9153. (b) E. J. Corey, C. J. Helal, Tetrahedron Lett. 
1996, 37, 4837. (c) E. J. Corey, C. J. Helal, Tetrahedron Lett. 1996, 37, 5675. (d) Übersichtsartikel: E. J. 
Corey, C. J. Helal, Angew. Chem. 1998, 110, 2092; Angew. Chem. Int. Ed. 1998, 37, 1986. 
76 (a) T. Ohkuma, M. Koizumi, H. Ikehira, T. Yokozawa, R. Noyori, Org. Lett. 2000, 2, 659. (b) Allgemeiner 
Übersichtsartikel: R. Noyori, T. Ohkuma, Pure Appl. Chem. 1999, 71, 1493. (b) Für eine aktuelle basenfreie 
Variante dieser Methode, siehe: T. Ohkuma, M. Koizumi, K. Muñiz, G. Hill, C. Kabuto, R. Noyori, J. Am. 
Chem. Soc. 2002, 124, 6508. 
77 N. J. Fitzpatrick, G. N. J. Gogan, I. J. King, J. Organomet. Chem. 1979, 166, 45. 
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Auf diese Weise konnten in der Oxazaborolidin-katalysierten Reduktion von 44 
Enantiomerenüberschüsse von bis zu 98% ee erzielt werden. Im Hinblick auf die Synthese 
eines Pharmaka-Wirkstoffs ist diese Route wegen der Toxizität des Chroms jedoch nicht 
erstrebenswert,78 denn zu einem späteren Zeitpunkt der Synthese ist es notwendig, die 
Chromtricarbonyl-Einheit wieder vom Produkt zu entfernen. 
O
Cl
N B
O
Ph
Ph
Bu
H
(OC)3Cr (OC)3Cr
OH
Cl
44
45
Catecholboran, 
Toluol, -78 °C
46
98% ee (99%)
15 mol%
 
Schema 13: CBS-Reduktion von 44 nach Corey.75b 
Die Arbeiten von Noyori und Mitarbeitern zur Ruthenium-katalysierten Hydrierung von 
Diarylketonen (47)76 beeindrucken vor allem durch eine äußerst geringe Katalysatormenge. 
So konnten bei einem Substrat/Katalysator-Verhältnis von 20.000:1 Enantioselektivitäten von 
bis zu 97% ee erreicht werden (Schema 14).79  
O OHkat. 49, H2,
t-BuOK
2-Propanol
P
P
Ru
Ar
Ar
Ar
Ar
H
N
N
H
Cl
Cl
O
O
49:  Ar = 3,5-(CH3)2C6H3
X X
48a:   X = o-OMe  
48b:   X = m-Me   
48c:   X = p-Cl
99% ee
33% ee
  9% ee
47a-c
 
Schema 14: Ruthenium-BINAP/Diamin-katalysierte enantioselektive Hydrierung nach 
Noyori.76a 
                                                 
78 Für elektronisch sehr unterschiedliche Aryleinheiten ist eine Komplexierung nicht nötig, siehe: A. Torrens, J. 
A. Castrillo, A. Claparols, J. Redono, Synlett 1999, 765. 
79 Exzellente Ausbeuten und Enantioselektivitäten wurden auch im Multigramm-Maßstab (0.5 mol) erreicht. 
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Diese exzellenten Ergebnisse wurden jedoch nur für Substrate mit einem sogenannten 
enantiodirigierenden ortho-Substituenten erzielt. Für Substrate ohne ortho-Substitution 
wurden nur geringe bis moderate ee’s erreicht (8-47% ee). Der Diarylmethanol-Vorläufer 
zum Antihistaminikum (R)-Neobenodin 6 konnte ausgehend von ortho-Brom-para’-
methylbenzophenon (50) in 95% Ausbeute und mit 98% ee synthetisiert werden. Jedoch war 
nach der enantioselektiven Reduktion die Entfernung des für hohe Enantioselektivitäten 
wichtigen ortho-Substituenten durch Lithiierung und Hydrolyse notwendig (Schema 15). 
O Br
O
NMe2
OH Br
OH
kat. 49, H2,
t-BuOK
2-Propanol
1) n-BuLi, -78 °C,
2) H2O
3) Umkristallisation
51
98% ee (99%)
52
 >99% ee (99%)
50
6
 
Schema 15: Synthese des (R)-Neobenodin-Vorläufers 52 nach Noyori.76a 
 
1.4 Enantioselektive Addition an Heterocarbonylgruppen 
1.4.1 Enantioselektive Addition von Organometallreagenzien an Imine und Nitrone 
Die enantioselektive Addition von Diethylzink an Benzaldehyd gehört mit Sicherheit zu den 
am besten untersuchten asymmetrischen katalytischen Prozessen. Daher ist es erstaunlich, 
dass für die analoge enantioselektive Addition von Organometallreagenzien an die 
C=N-Doppelbindung80 erst seit kurzem die ersten erfolgreiche Prozesse entwickelt werden 
konnten. Der Grund hierfür ist sicher nicht auf mangelnde Selektivität zurückzuführen, 
                                                 
80 Für Übersichten, siehe: (a) S. Kobayashi, H. Ishitani, Chem. Rev. 1999, 99, 1069. (b) S. E. Denmark, O. J.-C. 
Nicaise in Comprehensive Asymmetric Catalysis, Vol. II (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pfaltz, H. Yamamoto), 
Springer-Verlag, Berlin, 1999, S. 923. 
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sondern hauptsächlich auf die geringe Reaktivität vieler Imin-Derivate gegenüber 
Zinkreagenzien. Zusätzlich koordinieren reaktive Imin-Derivate bzw. deren 
Additionsprodukte häufig an die katalytisch aktiven Zinkspezies und verhindern daher die 
Ausbildung eines katalytischen Zyklus. Zudem stellt sich die Problematik, dass durch 
E/Z-Isomerisierung der C=N-Doppelbindung weitere Übergangszustände in Betracht gezogen 
werden müssen. 
In diesem Zusammenhang sind Tomiokas81 Arbeiten zur enantioselektiven, katalytischen 
Addition von Methyllithium an N-Aryl-Imine wie 53 interessant. In Gegenwart von 30 mol% 
Aminoether 5582 konnten Produkte in 47-66% ee erhalten werden (Schema 16). 
NR
O
N
H
R
O
R'
Me2N O
O
30 mol% 55
R'Li
Toluol, -40 °C
53 54
47-66% ee
(75-88%)
55
H
 
Schema 16: Katalytische, asymmetrisch Addition von Organolithium-Verbindungen an 
Imine nach Tomioka.81 
 
Im Rahmen der Studie schlagen Tomioka et al. den in Schema 17 abgebildeten 
Katalysezyklus vor.81 Dieser verläuft über einen Ligand-Methyllithium-Komplex 58, der 
reaktiver als das Lithiumreagenz selbst ist. Problematisch ist, dass das zunächst gebildete 
Produkt 60, ein Metallamid, selber die Reaktion katalysiert und zum entgegengesetzten 
Enantiomer führt. Der entscheidende Punkt für den Ablauf des katalytischen Prozesses ist die 
Regenerierung des reaktiven Komplexes 58 durch Ligandenaustausch von Komplex 59 und 
Methyllithium. 
                                                 
81 I. Inoue, M. Shindo, K. Koga, K. Tomioka, Tetrahedron 1994, 50, 4429. 
82 K. Tomioka, Y. Shinmi, K. Shiina, M. Nakajima, K. Koga, Chem. Pharm. Bull. 1990, 38, 2133. 
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Schema 17: Vorgeschlagener Katalysezyklus nach Tomioka.82 
 
Gerade die Regeneration der katalytisch aktiven Spezies stellt die Hauptschwierigkeit bei der 
Entwicklung eines katalytischen Verfahrens zur Addition von Zinkreagenzien an Iminderivate 
dar. Die Natur des Imin-Substrates bzw. -Vorläufers spielt dabei eine entscheidende Rolle. 
Alkinylzinkreagenzien konnten erfolgreich an Nitrone83 (62) und in einem kürzlich 
erschienenen Beispiel an N-Aryl-Imine84 (63) mit hohen Enantioselektivitäten addiert werden, 
während für enantioselektive Dialkylzink-Additionen N-Aryl-Imine (63), N-Sulfonyl-Imine 
(64), N-Acyl-Imine (65) und sehr häufig N-Phosphinoyl-Imine (66) eingesetzt wurden 
(Abbildung 5).85 Neben hohen Selektivitäten bei der Addition ist weiterhin die leichte und vor 
allem racemisierungsfreie Entschützung zu den freien Aminen ein wichtiger Aspekt. 
                                                 
83 (a) D. E. Frantz, R. Fässler, C. S. Tomooka, E. M. Carreira, Acc. Chem. Res. 2000, 33, 373. (b) D. E. Frantz, 
R. Fässler, E. M. Carreira, J. Am. Chem. Soc. 1999, 121, 11245. 
84 C. Wei, C.-J. Li, J. Am. Chem. Soc. 2002, 124, 5638. 
85 Siehe: Fußnote 80 und darin zitierte Referenzen. Einige Beispiele: (a) H.-L. Zhang, X.-M. Zhang, L.-Z. Gong, 
A.-Q. Mi, X. Cui, Y.-Z. Jiang, M. C. K. Choi, A. S. C. Chan, Org. Lett. 2002, 4, 1399. (b) C. Jimeno, K. S. 
Reddy, L. Solà, A. Moyano, M. A. Pericàs, A. Riera, Org. Lett. 2000, 2, 3157. (c) C. Jimeno, A. Vidal-Ferran, 
A. Moyano, M. A. Pericàs, Tetrahedron Lett. 1999, 40, 777. (d) D. Guijarro, P. Pinho, P. G. Andersson, J. Org. 
Chem. 1998, 63, 2530. (e) K. Soai, T. Hatanaka, T. Miyazawa, J. Chem. Soc., Chem. Commun. 1992, 1097. 
(f) Für eine theoretischen Betrachtung, siehe: P. Brandt, C. Hedberg, K. Lawonn, P. Pinho, P. G. Andersson, 
24  Einleitung 
     
N+
HR
-O Bn
N
HR
Ar
N
HR
SO2R'
N
HR
O
R' N
HR
P
O
R'
R'
62 63 64 65 66  
Abbildung 5: Imin-Derivate für enantioselektive Additionen. 
 
Trotz einer Vielzahl von Untersuchungen mit verschiedenen Iminvorläufern, waren für hohe 
Enantioselektivitäten stets große Katalysatormengen (0.5 – 1 Äquivalent) erforderlich. 
Mit Tomioka und Mitarbeitern86 sowie Hoveyda, Snapper et al.87 gelang es Ende des Jahres 
2000 zwei Gruppen unabhängig voneinander, Methoden für die katalytische enantioselektive 
Addition von Diethylzink an Imine zu entwickeln. 
Tomioka et al. beschrieben die Addition von Diethylzink an N-Sulfonyl-Imine in Gegenwart 
chiraler Amidophosphin-Kupfer(II)-Komplexe (Schema 18). Bei einer Katalysatormenge von 
1-8 mol% wurden für eine Reihe von Substraten die entsprechenden N-Sulfonylamide in 
exzellenten Enantioselektivitäten von bis zu 94% ee in bis zu quantitativer Ausbeute erhalten. 
Als problematisch bei diesem Prozess stellt sich jedoch die Abspaltung der Sulfonylgruppen 
dar, da diese teilweise nicht racemisierungsfrei abgespalten werden konnten.88 Hinsichtlich 
des Mechanismus der Katalyse vermuten die Autoren die Bildung eines Cuprat-Phosphin-
Komplexes, welcher eine Art konjugierte 1,4-Addition mit Koordination des Sulfonyl-
Sauerstoffs zum Kupfer- oder Zinkatom vermuten lässt. 
 
                                                                                                                                                        
Chem. Eur. J. 1999, 5, 1692. (g) Für den Einsatz eines polymeren Liganden in stöchiometrischen Mengen, 
siehe: T. Suzuki, N. Narisada, T. Shibata, K. Soai, Tetrahedron: Asymmetry 1996, 7, 2519. 
86 H. Fujihara, K. Nagai, K. Tomioka, J. Am. Chem. Soc. 2000, 122, 12055. 
87 J. R. Porter, J. F. Traverse, A. H. Hoveyda, M. L. Snapper, J. Am. Chem. Soc. 2001, 123, 984. 
88 Mesylimine ergaben die höchsten Enantioselektivitäten, jedoch verlief ihre Entschützung mit Red-Al nicht 
racemisierungsfrei.  
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Schema 18: Enantioselektive, katalytische Diethylzink-Addition an N-Sulfonylimine nach 
Tomioka.86,89 
 
Gleichzeitig berichteten die Gruppen um Hoveyda und Snapper von einer Zirkonium-
katalysierten Diethylzink-Addition an N-Aryl-Imine (Schema 19). Als Liganden wurden 
peptidische Schiffbase-Liganden verwendet, welche durch kombinatorische Techniken 
optimiert wurden. Nach dieser Methode konnten N-Aryl-Amine in sehr hohen Ausbeuten und 
exzellenten Enantioselektivitäten erhalten werden. Zudem verlief das Entschützen der 
erhaltenen Produkte zu den freien Diarylmethylaminen racemisierungsfrei, allerdings nur in 
moderaten Ausbeuten. 
N
N
PPh2
H
N
O
Ph
NHBu
O
HN
MeO
20 mol% Zr(OiPr)4  HOiPr
1 mol% 71, 3 Äquiv. ZnEt2
Toluol, 0 - 22 °C, 24 h
72
95% ee (81%)
70
71
H
H
MeO
 
Schema 19: Zr-katalysierte enantioselektive Diethylzink-Addition an N-Arylimine nach 
Hoveyda und Snapper.87 
 
In weiteren Untersuchungen konnte Hoveyda und Snapper diese Methode auch auf 
aliphatische Substrate ausdehnen (Schema 20).90 Um Nebenreaktionen der a-aciden Substrate 
zu verhindern, entwickelten sie eine Drei-Komponenten-Synthese, ausgehend vom 
                                                 
89 SES = 2-Trimethylsilylethansulfonyl. 
90 J. R. Porter, J. F. Traverse, A. H. Hoveyda, M. L. Snapper, J. Am. Chem. Soc. 2001, 123, 10410. 
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entsprechenden Aldehyd, ortho-Anisidin (73) und Diethylzink. Dabei wurden nur Spuren 
(< 2%) von Alkylierungsprodukten, die aus der Addition des Zinkreagenzes an den Aldehyd 
resultieren, detektiert. Für eine Reihe aliphatischer und aromatischer Substrate wurden 
Enantioselektivitäten bis zu 98% ee erzielt. 
OMe
NR
OMe
N
H
R
R'
H2N
MeO
O
HR
+
10 mol% chiraler Peptid-Zr-Komplex
R = Alkyl, Aryl
R' = Et, Me, 4-Methyl-pentyl
74
bis zu 98% ee
(bis zu 98%)
ZnR'2
73
H
 
Schema 20: Enantioselektive katalytische Drei-Komponenten-Synthese von chiralen 
Aminen nach Hoveyda und Snapper.90 
 
Die beiden hier beschriebenen Methoden beruhen auf der Anwendung von Metallkomplexen 
spezifischer Liganden und unterscheiden sich von der klassischen Lewis-Säure/Lewis-Base-
katalysierten Diethylzink-Addition. Während die Tomioka-Methode mehr den Charakter einer 
1,4-Addition besitzt, legt die Zirkonium-basierte Variante nach Hoveyda und Snapper einen 
klassischen Lewis-Säure katalysierten Reaktionsweg nahe. 
Ein interessanter Ansatz, der Benzotriazol-maskierte Imine 75 als Substrate verwendet, geht 
auf frühe Arbeiten von Katritzky und Harris91 zurück (Schema 21). In Gegenwart des 
einfachen Aminoalkohols DBNE (77) ohne weiteres Zentralmetall (außer natürlich Zink 
selbst) konnten unter Verwendung stöchiometrischer Mengen des chiralen Liganden moderate 
bis gute Enantioselektivitäten erzielt werden.  
                                                 
91 (a) A. R. Katritzky, P. A. Harris, Tetrahedron: Asymmetry 1992, 3, 437. (b) Für eine Übersicht zu 
(N-Aminoalkyl)benzotriazol-Mannich-Basen, siehe: A. R. Katritzky, S. Rachwald, G. J. Hitchings, 
Tetrahedron 1991, 47, 2683. 
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Schema 21: Diethylzink-Addition an Benzotriazol-maskierte Imine nach Katritzky und 
Harris.91 
 
Die erste hoch enantioselektive, katalytische Addition von Diethylzink in Gegenwart eines 
chiralen N,O-Liganden und ohne weiteres Zentralmetall wurde vor kurzem von Bräse und 
Dahmen veröffentlicht (Schema 22).92 Ausgehend von Untersuchungen zur Reaktivität von 
maskierten N-Acyliminen93 in enantioselektiven Additionsreaktionen mit Diethylzink, wurde 
gefunden, dass N-[(Phenyl)-(tolyl-4-sulfonyl)]formamid (79) über Deprotonierung des Amids 
und Eliminierung des Sulfinats in situ das N-Formylimin 80 bildet,94 welches in einer 
enantioselektiven Diethylzink-Addition zu Produkt 81 umgesetzt wird. Es fand dabei 
ausschließlich Addition an die Imingruppe statt95 und die Produkte wurden in bis zu 95% ee 
erhalten. 
 
                                                 
92 S. Dahmen, S. Bräse, J. Am. Chem. Soc. 2002, 124, 5940. 
93 Die hier gezeigten maskierten Imine können in einer Eintopf-Reaktion aus Benzaldehyd, Amid und 
p-Tolylsulfinsäure erhalten werden. (a) S. Schunk, D. Enders, Org. Lett. 2001, 3, 3177. (b) C. Palomo, M. 
Oiarbide, C. Gonzàlez-Rego, A. K. Sharma, J. M. Garia, A. Gonzàlez, C. Landa, A. Linden, Angew. Chem. 
2000, 112, 1105; Angew. Chem. Int. Ed. 2000, 41, 1063. (c) T. Mecozzi, M. Petrini, Tetrahedron Lett. 2000, 
41, 2709. (d) R. Ballini, M. Petrini, Tetrahedron Lett. 1999, 40, 4449. (e) T. Mecozzi, M. Petrini, J. Org. 
Chem. 1999, 64, 8970. (f) A. M. Kanazawa, J.-N. Denis, A. E. Greene, J. Org. Chem. 1994, 59, 1238. 
94 Zur Untersuchung des Mechanismus bei 2,2,2-Trifluor-1-ethylsulfonyl-N-acyl-ethylaminen, siehe: F. 
Weygand, W. Steglich, Chem. Ber. 1965, 98, 487. 
95 N-Acetyl-Derivate lieferten ebenfalls ausschließlich C=N-Additionsprodukte, jedoch in etwas geringeren 
Selektivtitäten. Wird anstelle eines Amids ein Carbamat eingesetzt, so werden komplexe Produktmischungen 
erhalten, die unter anderem aus einem Angriff an die Carbamoylgruppe resultieren. 
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Schema 22: Enantioselektive Addition von Diethylzink an N-Formyl-Imin-Vorläufer 79 
nach Bräse und Dahmen.92 
 
Die von Bräse und Dahmen eingesetzten [2.2]Paracyclophan-Ketimin-Liganden wie 82 
wurden zuvor bereits erfolgreich in der enantioselektiven Addition von Diethylzink und 
Alkenylzinkreagenzien an Aldehyde eingesetzt.96 Die Synthese dieser Verbindungen wurde 
von Rozenberg et al.97 publiziert, die diese [2.2]Paracyclophan-Derivate für die 
Racematspaltung der entsprechenden racemischen Hydroxyketone einsetzten. Exemplarisch 
ist hier die Synthese von (S,Rp)-82 und (S,Sp)-82 gezeigt (Schema 23). 
                                                 
96 (a) S. Dahmen, S. Bräse, Chem. Commun. 2002, 26. (b) S. Dahmen, S. Bräse, Org. Lett. 2002, 4, 4119. 
97 V. Rozenberg, T. Danilova, E. Sergeeva, E. Vorotsov, Z. Starikova, K. Lysenko, Y. Belokon, Eur. J. Chem. 
2000, 3295. 
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Schema 23: Synthese von (S,Rp)-82 und (S,Sp)-82 nach Rozenberg.97 
 
1.4.2 Enantioselektive Arylierung von Iminen 
Der erste hoch enantioselektive Prozesse im Bereich der asymmetrischen Arylierung von 
Iminen durch Addition geeigneter organometallischer Reagenzien an Imine wurde kürzlich 
von Hayashi und Ishigedani veröffentlicht.98 Die Rhodium-katalysierte Addition von 
Arylstannanen an N-Sulfonylimine verlief in Enantioselektivitäten bis zu 96% ee (Schema 
24), jedoch waren fünf Äquivalente des Zinnreagenzes notwendig, um zufriedenstellende 
Ausbeuten zu erreichen. Bei diesem Verfahren ist zudem der Einsatz des gewählten Liganden 
essentiell, denn mit einfachen Bisphosphinen, wie BINAP99 bzw. DIOP100 verlief die 
Reaktion äußerst langsam. Trotz dieser Einschränkungen ermöglicht dieses Verfahren durch 
den Einsatz von Arylstannanen den Zugang zu Diarylmethylamin-Derivaten wie 88 
(Abbildung 6). 
                                                 
98 T. Hayashi, M. Ishigedani, J. Am. Chem. Soc. 2000, 122, 976. 
99 BINAP = 2,2'-Bis-(diphenylphosphino)-1,1'-binaphthyl. 
100 DIOP = 4,5-Bis-[(diphenylphosphanyl)-methyl]-2,2-dimethyl-[1,3]dioxolan. 
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Ar =  4-NO2-Ph
Cl
N
SO2Ar
Cl
HN
SO2Ar
Me
Me
OMe
Ph2P
5 Äquiv. PhSnMe3
3 mol% [Rh(acac)(C2H4)2] 
6 mol% 87
Dioxan, 110 °C
86
92% ee (83%)
85
87
(R)-Ar*-MOP
H
 
Schema 24: Rhodium-katalysierte enantioselektive Arylierung von N-Sulfonyliminen 
nach Hayashi.98 
 
F3C
HN
SO2Ar
OMe
88
96% ee (89%)
Ar =  4-NO2-Ph
 
Abbildung 6: N-Sulfonyl-Diarylmethylamin nach Hayashi.98 
 
Die Abspaltung der Sulfonylgruppe in Verbindung 86 verlief unter den in Schema 25 
gezeigten Bedingungen ohne Racemisierung in guter Ausbeute. 
Ar =  4-NO2-Ph
Cl
HN
SO2Ar
Cl
NH2
86
92% ee
89
92% ee (80%)
PhSH, K2CO3
DMF
 
Schema 25: Abspaltung der Sulfonylgruppe zum freien Diarylmethylamin 89. 
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1.4.3 Andere Syntheserouten zu Diarylmethylaminen 
Für die Synthese enantiomerenreiner Diarylmethylamine wurden einige weitere 
nicht-katalytische Verfahren, bzw. Racematspaltungen beschrieben. Am Beispiel von 
Cetirizin 9101 sollen diese Methoden im folgenden kurz beschrieben werden. 
Die erste enantioselektive Synthese von Cetirizin wurde von Corey und Helal 1996 
beschrieben.75b Ausgehend von dem durch CBS-Reduktion erhaltenen Chromtricarbonyl-
komplexierten Diarylmethanol 46102 wurde eine stereospezifische Substitution der 
Hydroxygruppe durch eine Aminfunktionalität durchgeführt. Dabei dient die 
Chromtricarbonylgruppe zur „Stereo-Stabilisierung“ des intermediär auftretenden 
Benzylkations,103 so dass das Diarylmethylamin 91 unter vollständiger Retention erhalten 
wurde. Die weiteren Umsetzungen zu Cetirizin Hydrochlorid (92) sind in Schema 26 
dargestellt. Neben schwierigen Reaktionsbedingungen104 im Substitutionsschritt sind 
stöchiometrische Mengen Chromcarbonyl für die Synthese pharmakologisch wirksamer 
Verbindungen nicht erstrebenswert.105 
 
                                                 
101 Siehe auch Kapitel 1.1. 
102 Vgl. Kapitel 1.3.3. 
103 (a) C. A. Merlic, B. N. Hietbrink, K. N. Houk, J. Org. Chem. 2001, 66, 6738. (b) M. Uemura, T. Minami, K. 
Isobe, T. Kobayashi, Tetrahedron Lett. 1986, 27, 967. (c) S. Top, G. Jaouen, J. Org. Chem. 1981, 46, 78. 
104 Die beschriebenen Reaktionsbedingungen sind durch schnelle Reagenzzugaben bei -60 °C nur für kleine 
Maßstäbe geeignet. 
105 Es konnten nur 70% des Chromfragmentes als Pyr3Cr(CO)3 zurückgewonnen werden. 
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N
Cl
N
O
OBu
O
(OC)3Cr
N B
O
Ph
Ph
Bu
H
OH
Cl
O
Cl
(OC)3Cr(OC)3Cr
N
H
N
O
OBu
O
N
Cl
N
O
OH
O
2 HCl
15 mol% 45
Catecholboran, 
Toluol, -78 °C
(99%)
46
98% ee
44
1) HBF4   Et2O, CH2Cl2
2)
-60 °C
(86%)
91
98% ee
1) Pyridin 
2) 2 M HCl
     (79%)
92
Cetirizin Hydrochlorid
96
 
Schema 26: Enantioselektive Synthese von Cetirizin nach Corey.75b 
 
Racematspaltungen zur Herstellung von größeren Mengen Cetirizin in enantiomerenreiner 
Form können mit Weinsäure durchgeführt werden.106 Auch hier stellt ein Diarylmethylamin 
die Schlüsselkomponente in der Synthese von Cetirizin dar. Kürzlich wurde auch eine Large-
Scale-Synthese von enantiomerenreinem Cetirizin mittels präparativer chiraler HPLC 
beschrieben.107 
                                                 
106 C. J. Opalka, T. E. D’Ambra, J. J. Faccone, G. Bodson, E. Cossement, Synthesis 1995, 766. 
107 D. A. Pflum, H. S. Wilkinson, G. J. Tanoury, D. W. Kessler, H. B. Kraus, C. H. Senanayake, S. A. Wald, 
Org. Process Res. Dev. 2001, 5, 110. In dieser Publikation wird (-)-Cetirizin die absolute Konfiguration (S) 
zugeordnet, richtig ist jedoch (-)-(R)-Cetirizin. 
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Diastereoselektive Verfahren108 zur Herstellung von Cetirizin und dessen Derivaten wurden 
von Plobeck109 und Senanayake110 zu Beginn dieses Jahres beschrieben. Beide Gruppen 
untersuchten die diastereoselektive Addition von metallorganischen Reagenzien an N-tert-
Butylsulfinamide.111 Dabei wurde ein Unterschied in der diastereofacialen Selektivität 
zwischen lithium- und magnesiumorganischen Verbindungen beobachtet, wobei 
Diastereoselektivitäten von bis zu 86% de erzielt wurden. Die Abspaltung des chiralen 
Auxiliars erfolgte unter milden Bedingungen in hohen Ausbeuten und ohne Racemisierung. In 
Schema 27 ist die diastereoselektive Synthese von 96 nach Plobeck109 gezeigt. 
 
H
O
MgBr
Cl
O
S
NH2
HN O
S
Cl
H
N O
S
NH2
Cl
2 HCl
18
96
+
Toluol, -45 °C
86%
MeOH, 4 N HCl
RT
97%95
9493
76% de 76% ee
10 Äquiv. MgSO4
kat. PPTS
CH2Cl2, RT
 
Schema 27: Diastereoselektive Synthese von 96 nach Plobeck.109 
 
 
 
                                                 
108 Für Übersichten zu Auxiliar-gesteuerten Addition an C=N-Doppelbindungen, siehe: (a) D. Enders, U. 
Reinhold, Tetrahedron: Asymmetry 1997, 8, 1895. (b) R. Bloch, Chem. Rev. 1998, 98, 1407. (c) G. Alvaro, D. 
Savoia, Synlett 2002, 651. 
109 N. Plobeck, D. Powell, Tetrahedron: Asymmetry 2002, 13, 303. 
110 D. A. Pflum, D. Krishnamurthy, Z. Han, S. A. Wald, C. H. Senanayake, Tetrahedron Lett. 2002, 43, 923. In 
dieser Publikation wird (-)-Cetirizin die absolute Konfiguration (S) zugeordnet, richtig ist jedoch (-)-(R)-
Cetirizin; vgl Fußnote 107. 
111 (a) D. A. Cogan, G. Liu, J. A. Ellman, Tetrahedron 1999, 55, 8883. (b) G. Liu, D. A. Cogan, T. D. Owens, T. 
P. Tang, J. A. Ellman, J. Org. Chem. 1999, 64, 1278. 
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Den Wechsel der diastereofacialen Selektivität erklären die Autoren, indem sie für die 
Magnesiumorganyl-Addition einen sechsgliedrigen Übergangszustand (97) annehmen, 
während bei den lithiumorganischen Verbindungen vermutet wird, dass sterische Hinderung 
in einem offenen Übergangszustand der entscheidende Faktor ist (98, Abbildung 7). 
 
O
N
H
Cl
PhLi
MgO
S N Ph
H
Cl
Modell ohne
Chelatisierung
Sechsgliedriger 
Übergangszustand
97 98
 
Abbildung 7: Wechsel der diastereofacialen Selektivität bei Grignard- und Organolithium-
Reagenzien nach Plobeck.109 
 
Die Synthese von Diarylmethylaminen durch enantioselektive Hydrierung von 
Diarylketiminen112 ist bislang nicht gelungen, auch wurde noch kein biokatalytisches 
Verfahren zur Herstellung von Diarylmethylaminen in enantiomerenreiner Form 
beschrieben.113 
 
                                                 
112 Für eine Übersicht zur enantioselektiven Hydrierung von C=N-Doppelbindungen, siehe: (a) H.-U. Blaser, F. 
Spindler in Comprehensive Asymmetric Catalysis (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pflatz, H. Yamamota), Springer, 
Berlin, 1999. (b) F. Spindler, H.-U. Blaser, in Transition Metals for Organic Synthesis (Hrsg.: M. Beller, C. 
Bolm), Wiley-VCH, Weinheim, 1998, S. 69. (c) Fußnote 80a. 
113 Für eine enzymatische Racematspaltung im industriellen Maßstab zur Synthese von Phenylethylamin und 
Derivaten, siehe: U. Vagt, Chim. Oggi 1998, 16, 38. 
Aufgabenstellung  35 
     
2 Aufgabenstellung 
Ziel dieser Arbeit war es, Methoden für asymmetrische, katalytische Synthesen von 
Diarylmethanolen und Diarylmethylaminen zu entwickeln, da diese beiden Substratklassen 
wichtige Intermediate für die Synthese biologisch aktiver Verbindungen sind. 
Ausgehend von Katalysatoren auf Ferrocenbasis sollte die enantioselektive Addition von 
Phenylzink-Reagenzien an Aldehyde und Imine untersucht und optimiert werden. Dabei sollte 
die Entwicklung eines hoch enantioselektiven Prozesses im Vordergrund stehen, der sich 
durch eine große Substrattoleranz und günstige Reaktionsbedingungen auszeichnet. Durch 
Variation des eingesetzten modularen Ligandensystems sollten unter anderem der Einfluss 
des Ligandenrückgrates in dieser Reaktion untersucht werden. 
Weiterhin sollten polymergebundene Analoga des Katalysatorvorläufers getestet werden, um 
eine vereinfachte Abtrennung und Wiedergewinnung des Katalysators zu erreichen. 
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3 Hauptteil 
3.1 Enantioselektiver Phenyltransfer auf Aldehyde 
Die Bedeutung von enantiomerenreinen Diarylmethanolen als Zwischenverbindungen bei der 
Synthese pharmakologisch aktiver Verbindung wurde einleitend beschrieben. Die 
Entwicklung eines allgemeinen, hoch enantioselektiven Prozesses für die Synthese dieser 
Verbindungen durch Addition eines metallorganischen Phenylierungsreagnzes an Aldehyde 
gelang bislang nicht, denn die bekannten Verfahren sind durch spezielle 
Substratanforderungen, eine verhältnismäßig hohe Katalysatormenge oder ungünstige 
Reaktionsbedingungen in ihrer Anwendbarkeit eingeschränkt (Schema 28). 
Insbesondere die enantioselektive Addition geeigneter zinkorganischer Reagenzien an 
Aldehyde erscheint für die Synthese enantiomerenreiner Diarylmethanole interessant, da im 
Gegensatz zu lithiumorganischen Verbindungen eine größere Toleranz funktioneller Gruppen 
sichergestellt ist. Gegenüber Magnesiumorganylen besitzen zinkorganischen Verbindungen 
den Vorteil, dass sie eine geringere Reaktivität besitzen.114 
 
H
O
R
"PhMX"
chiraler Katalysator
OH
R
*
 
Schema 28: Enantioselektive Synthese von Diarylmethanolen durch Addition eines 
metallorganischen Phenyltransferreagenzes. 
 
3.1.1 Gemischte Zinkreagenzien 
Die Hauptschwierigkeit bei der Entwicklung eines effektiven und hoch enantioselektiven 
Phenyltransferprozesses ausgehend von Diphenylzink ist die schnelle, unkatalysierte und 
                                                 
114 Für eine Übersichtsartikel zu polyfunktionalisierten Organometallverbindungen, siehe: A. Boudier, L. O. 
Bromm, M. Lotz, P. Knochel, Angew. Chem. 2000, 112, 4584; Angew. Chem. Int. Ed. 2000, 39, 4414. 
Glück ist schließlich das Allerwichtigste. Ich vermute, dass 
keine Erfindung jemals ohne die gütige Mithilfe eines Zufalls 
gemacht wurde. 
William S. Knowles
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damit unselektive Hintergrundreaktion, die zu einer Verringerung des ee’s der Produkte führt. 
Daher sind die meisten Prozesse auf große Katalysatormengen, geringe Substratkonzentration 
oder langsame Substratzugabe angewiesen.63,71 Des weiteren muss der Verlust einer 
Phenyleinheit pro Äquivalent Diphenylzink akzeptiert werden, welches die Verfahren durch 
den hohen Preis von Diphenylzink115 weniger attraktiv erscheinen lässt. 
Dass nur einer der beiden Organylreste auf das Elektrophil übertragen werden kann, gilt 
generell für den Einsatz von Diorganylzinkreagenzien in Additionsreaktionen. Dies ist vor 
allem in Hinblick auf „wertvolle“ funktionalisierte Reste von Nachteil. Daher erscheint es 
sinnvoll, gemischte Zinkreagenzien zu entwickeln, bei denen selektiv nur der präparativ 
wertvolle Rest übertragen wird, während die zweite (einfache) Organyleinheit als nicht-
transferierbarer Gruppe fungiert.  
Gemischte Zinkreagenzien sind seit langem bekannt.116 Ihre Isolierung ist insofern erschwert, 
dass sich die gemischten Verbindungen bei höheren Temperaturen wieder in die 
symmetrischen umlagern (Schema 29).117 
R Zn R' ZnR2     +     ZnR'22
D
 
Schema 29: Umlagerung von gemischten in symmetrische Diorganozink-Verbindungen. 
 
Die Bedeutung von gemischten Zinkreagenzien in der organischen Synthese und speziell in 
der asymmetrischen Katalyse wurde zu Beginn der 90er Jahre erkannt.114 Insbesondere 
Knochel und Mitarbeiter haben dabei entscheidende Impulse auf diesem Gebiet geliefert und 
unter anderem im Bereich der enantioselektiven Alkylierung von Aldehyden hochselektive 
und effiziente Prozesse entwickelt.118 
 
 
                                                 
115 Diphenylzink: 289 € pro 5.0 g; Strem Chemicals, Inc., 2002. 
116 A. Job, R. Reich, Bull. Soc. Chim. Fr. 1923, 33, 144. 
117 (a) E. Krause, W. Fromm, Chem. Ber. 1926, 59, 931. (b) H. Nehl, W. R. Scheidt, J. Organomet. Chem. 1985, 
289, 1. 
118 (a) P. Knochel, Synlett 1995, 393. (b) 1,4-Additionen: P. Jones, C. K. Reddy, P. Knochel, Tetrahedron 1998, 
54, 1471. (c) Übersichtsartikel: P. Knochel, J. J. A. Perea, P. Jones, Tetrahedron 1998, 54, 8275. 
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Bertz et al. haben Organocuprate der Struktur RCu(TMSM)Li119 synthetisiert und in 
konjugierten Additionsreaktionen an Michael-Systeme untersucht (Schema 30).120 Dabei 
stellten sie fest, dass der (TMSM)-Rest des Cuprats sich als nicht-transferierbarer Gruppe 
(dummy ligand) verhält. 
O O
Bu TMSM
O
BuCu(TMSM)Li / LiI
Diethylether, -78 °C
+
99 100
(98%)
101
(1%)
TMSM = Me3SiCH2
 
Schema 30: 1,4-Addition an Cyclohexenon nach Bertz.120 
 
Knochel und Mitarbeiter übertrugen die Erkenntnisse auf die Zinkorganische Chemie und 
synthetisierten Zinkreagenzien des Typs RZn(TMSM) (102, Schema 31).121 Diese Reagenzien 
zeigten ein hochselektives Verhalten bei der Übertragung der organischen Gruppe R in 
Additionsreaktionen, wobei sogar hochfunktionalisierte Reste übertragen werden konnten.122 
Die Synthese der gemischten Reagenzien nach Knochel ist in Schema 31 dargestellt. Sie kann 
prinzipiell über drei Routen verlaufen: a) Reaktion von (TMSM)Li mit einem 
Organozinkhalogenid, b) Reaktion von (TMSM)ZnI mit einem Organolithium- oder 
magnesiumreagenz oder c) Reaktion von (TMSM)2Zn123 mit einer Diorganozinkverbindung. 
RZnI              +       (TMSM)Li                            R(TMSM)Zn   +        LiI
RLi / RMgX   +        (TMSM)ZnI                         R(TMSM)Zn   +    LiI / MgIX
R2Zn             +       (TMSM)2Zn                        2 R(TMSM)Zn
102
102
102
a)
b)
c)
 
Schema 31: Herstellung der (TMSM)-Organozinkreagenzien nach Knochel.122 
                                                 
119 TMSM = Me3SiCH2 
120 S. H. Bertz, M. Eriksson, G. Miao, J. P. Snyder, J. Am. Chem. Soc. 1996, 118, 10906. 
121 Beim Einsatz von (TMSM)2Zn als Alkylierungsreagenz in der katalysierten Addition an Benzaldehyd wurde 
kein Additionsprodukt erhalten, siehe Ergebnisse von Bolm et al. (Fußnote 52a). 
122 (a) S. Berger, F. Langer, C. Lutz, P. Knochel, T. A. Mobley, C. K. Reddy, Angew. Chem. 1997, 109, 1603; 
Angew. Chem. Int. Ed. 1997, 36, 1496. (b) C. Lutz, P. Knochel, J. Org. Chem. 1997, 62, 7895. 
123 W. Moorhouse, G. Wilkinson, J. Chem. Soc., Dalton Trans. 1974, 2187. 
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Die letztgenannte Methode ist besonders nützlich, da sie die Herstellung der gemischten 
Dialkylzinkverbindung unter salzfreien Bedingungen ermöglicht. Die Abwesenheit von 
Salzen ist für das Erzielen hoher Enantioselektivitäten entscheidend. Bereits Spuren von 
Lewis-Säuren beschleunigen die unselektive Hintergrundreaktion und führen zu Racematen 
oder verringern die Selektivität der Reaktion.122a 
Die gemischten Zinkreagenzien des Typs RZn(TMSM) (102, Schema 31) wurden von 
Knochel und Mitarbeitern in enantioselektiven 1,2-Additionen an Aldehyde eingesetzt, wobei 
die Übertragung einfacher Alkylreste mit Enantioselektivitäten von bis zu 97% ee (für 
R = Pentyl) gelang.122b Sie waren sogar in der Lage, hochfunktionalisierte Alkylreste zu 
übertragen (Schema 32). Die entsprechenden Dialkylzinkreagenzien wurden durch eine 
Hydroborierungs-Transmetallierungs-Sequenz synthetisiert. Die Umsetzung mit (TMSM)2Zn 
führt zu der entsprechenden gemischten Zinkspezies (104), welche unter Titan-Katalyse 
selektiv den funktionalisierten Alkylrest auf Benzaldehyd überträgt. Der Produktalkohol 105 
wurde in 81% Ausbeute und in 93% ee erhalten. 
CO2Et
CO2Et
OH
Ph
CO2Et
Zn(TMSM)
NHTf
NHTf
1) HBEt2
2) ZnEt2
3) (TMSM)2Zn (102)
103 104
PhCHO
Ti(OiPr)4, kat. 106
Diethylether, -20 °C
105
93% ee (81%)
106
 
Schema 32: Enantioselektive Addition gemischter hochfunktionalisierter Alkylzink-
reagenzien an Aldehyde nach Knochel.122b 
 
Knochel und Mitarbeiter führten weitere Studien zu gemischten Zinkreagenzien durch, indem 
sie die TMSM-Einheit durch die leichter zugänglichen Kohlenstoff-Analoga Neopentyl 
(CH2CMe3) und die strukturell verwandte Neophyl-Gruppe (CH2CMe2Ph) ersetzten (Schema 
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33).124 In der Titan-vermittelten Addition dieser Reagenzien an Benzaldehyd wurden nicht 
nur sehr gute Ausbeuten erzielt, sondern auch eine Verbesserung der Enantioselektivität 
gegenüber (TMSM)Zn-Reagenzien festgestellt.  
97% ee (79%) (von 107)
94% ee (89%) (von 108)
92% ee (98%) (von 109)
95% ee (98%) (von 110)
19:
ZnEt
NHTf
NHTf
Et
OH
107: R = CH2CMe3
108: R = CH2CMe2Ph
109: R = TMSM
110: R = Et
+       PhCHO
Ti(OiPr)4, Et2O, 
-20 °C, 20 h
106
8 mol%
R
18
 
Schema 33: Enantioselektive Addition verschiedener gemischter Zinkverbindungen an 
Benzaldehyd nach Knochel.124 
 
Knochel et al. begründen die Nichtübertragbarkeit des einen Restes der gemischten 
Reagenzien durch sterische Effekte. Die Größe der Neopentyl- und Neophyl-Reste ruft 
hervor, dass sich der kleinere zweite Alkylrest näher am Elektrophil befindet und daher 
übertragen wird. Damit schließen Knochel und Mitarbeiter einen b-Silyleffekt125 für die 
(TMSM)Zn-Reagenzien aus, da mit den Kohlenstoff-Analoga ähnliche Ergebnisse erreicht 
wurden.  
Gemischte Zinkreagenzien wurden ebenfalls für die Alkenylzink-Addition an Aldehyde 
eingesetzt. Die Produkte dieser Reaktion stellen wichtige Ausgangsmaterialien bzw. 
Zwischenprodukte dar.126 Da Alkenylzink-Verbindungen 113 im allgemeinen nicht 
temperaturstabil sind, werden sie in situ durch verschiedene Transmetallierungsprotokolle 
hergestellt. Oppolzer und Radinov127 berichteten über die Herstellung von 
Alkenylzinkreagenzien für die asymmetrische Addition an Aldehyde durch Reaktion 
                                                 
124 C. Lutz, P. Jones, P. Knochel, Synthesis 1999, 312. 
125 Bertz et al. diskutierten einen b-Silyleffekt für Cuprate des Typs RCu(TMSM)Li, siehe Fußnote 120. Zum 
b-Silyl-Effekt, siehe: (a) C. Eaborn, J. Organomet. Chem. 1975, 100, 43. (b) C. Eaborn, J. Chem. Soc., Chem. 
Commun. 1972, 1255 und darin zitierte Referenzen. 
126 Allylalkohole sind Ausgangsmaterialien, z. B. für Cyclopropanierung, Aziridinierung, Epoxidierung, 
Dihydroxylierung oder Allylische Substitution. 
127 (a) W. Oppolzer, R. N. Radinov, Helv. Chim. Acta 1992, 75, 170. (b) Für die Erweiterung dieser Reaktion auf 
intramolekulare Zyklisierungsreaktionen, siehe: W. Oppolzer, R. N. Radinov, E. El-Sayed, J. Org. Chem. 
2001, 66, 4766. 
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terminaler Alkine mit Dicyclohexylboran gefolgt von einem Bor-Zink-Austausch, der zu der 
gemischten Spezies 113 führt (Schema 34).  
R
R
ZnR'
R
BCy
R R''
OH
Cy2BH, Hexan
0 °C bis RT
ZnEt2 bzw. ZnMe2
Hexan, -78 °C
R''CHO, (+)-DAIB (38), 
0 °C, 1 h
73 - 96% ee
(28 - 95%)
111 112
113 114
R' = Me bzw. Et
Me2N
HO
(+)-DAIB
38
 
Schema 34: Alkenylzink-Addition nach Oppolzer und Radinov.127a 
 
Mit (+)-DAIB (38) als chiralem Liganden wurden gute bis sehr gute Enantioselektivitäten 
erzielt. Oppolzer und Radinov setzten diese Methodik sehr elegant in der enantioselektiven 
Synthese von (R)-Muscon 117 ausgehend von Alkin 115 ein (Schema 35).128 
 
HO O
Me
CHO
1) Cy2BH, Hexan, 0 °C
2) 1 mol% (+)-DAIB (38), 
    ZnEt2
116
92% ee (75%)
10
115 117
 
Schema 35: Enantioselektive Muscon-Synthese nach Oppolzer und Radinov.128 
 
Wipf und Mitarbeiter entwickelten eine Methode zur Herstellung von Alkenylzinkreagenzien, 
die auf Transmetallierung von Alkenylzirconocenen 118 beruht.129 Letztere wurden durch 
Hydrozirconierung von Alkinen mit Schwartz-Reagenz (Cp2ZrHCl) synthetisiert (Schema 
36). 
                                                 
128 W. Oppolzer, R. N. Radinov, J. Am. Chem. Soc. 1993, 115, 1593. 
129 (a) P. Wipf, W. Xu, Tetrahedron Lett. 1994, 35, 5197. (b) P. Wipf, W. Xu, Org. Synth. 1996, 74, 205. (c) P. 
Wipf, S. Ribe, J. Org. Chem. 1998, 63, 6454. (d) Für eine neuere Übersicht, siehe: P. Wipf, C. Kendall, Chem. 
Eur. J. 2002, 8, 1778. 
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R
R
ZnMe
R
ZrCp2Cl
R R'
OH
NMe2
SH
Cp2ZrHCl  ZnMe2
R'CHO, Ligand 121
120
63 - 97% ee
(63 - 84%)
111 118
119
121
CH2Cl2, RT Toluol, -65 °C
0 °C, 1 h
 
Schema 36: Alkenylzink-Addition nach Wipf et al.129 
 
Bräse und Dahmen130 berichteten kürzlich über den Einsatz von [2.2]Paracyclophan-basierten 
N,O-Liganden in einer auf dem Oppolzer-Protokoll beruhenden Alkenylzink-Addition 
(Schema 37). Sogar für schwierige Substrate, wie a-verzweigte aliphatische Aldehyde, 
konnten sehr gute bis exzellente Enantioselektivitäten erzielt werden. Die gemischten 
Alkenylalkylzinkreagenzien 113 konnten durch Verwendung unterschiedlicher Dialkylzink-
verbindungen (Dimethylzink bzw. Diethylzink) in ihrem sterischen Anspruch variiert werden. 
Insbesondere bei sterisch anspruchsvollen Resten R zeigte sich, dass die Enantioselektivität 
der Umsetzung erheblich gesteigert werden kann, wenn Dimethylzink als Transmetallierungs-
reagenz an Stelle von Diethylzink eingesetzt wurde.131 
OH
N
122
R
R
ZnR'
R
BCy
R R''
OH
Cy2BH, Hexan
0 °C bis RT
ZnEt2 oder ZnMe2
Hexan, -78 °C
R''CHO, Ligand 122, 
-30 °C, 12  h
111 112
113
R' = Me bzw. Et
114
86 - 98% ee
(62 - 90%)
 
Schema 37: Alkenylzink-Addition nach Bräse und Dahmen.130  
 
                                                 
130 S. Dahmen, S. Bräse, Org. Lett. 2001, 3, 4119. 
131 Weder Oppolzer et al. noch Wipf et al. haben einen signifikanten Unterschied in den Ergebnissen durch die 
Wahl des Transmetallierungsreagenzes (Dimethylzink bzw. Diethylzink) festgestellt. 
44  Hauptteil 
     
Auch im Bereich der enantioselektiven Alkinylierung von Aldehyden sind eine Reihe 
hochselektiver Verfahren entwickelt worden, auf die jedoch nicht näher eingegangen werden 
soll.132 
Der Einsatz von gemischten Zinkreagenzien zur Phenyl-Addition an Aldehyde wurde bis zum 
Beginn der vorliegenden Arbeit nur von Blacker et al.133 berichtet (Schema 38). Durch 
Mischen von Diphenylzink und Dimethylzink in äquimolaren Mengen gelang ihnen mit einer 
Selektivität von 20:1 (für die Phenylübertragung) die Synthese von 124. Der ee-Wert des 
Produktes lag mit 70% ee etwas niedriger als das Ergebnis mit reinem Diphenylzink.  
N
H
O
N
H
O
N
OH
N
OH
Ph
NEt2
Me
HO
ZnPh2
kat. DENE
ZnPh2/ZnMe2 (1:1)
kat. DENE
124
73% ee
124
70% ee
(-)-DENE (125)
123
123
*
*
 
Schema 38: Enantioselektiver Phenyltransfer nach Blacker et al.133a 
 
Basierend auf den bekannten Verfahren, in die gemischte Zinkreagenzien involviert sind, 
wurde ein modifiziertes Zinkreagenz entwickelt, welches in situ aus Diphenylzink und 
Diethylzink gebildet wird. 
                                                 
132 (a) S. Niwa, K. Soai, J. Chem. Soc. Perkin Trans 1 1990. 937. (b) M. Ishizaki, O. Hoshino, Tetrahedron: 
Asymmetry 1994, 5, 1901. (c) D. E. Frantz, R. Fässler, E. M. Carreira, J. Am. Chem. Soc. 1999, 121, 11245. (d) 
D. E. Frantz, R. Fässler, E. M. Carreira, J. Am. Chem. Soc. 2000, 122, 1806. (e) N. K. Anand, E. M. Carreira, 
J. Am. Chem. Soc. 2001, 123, 9687. (f) E. El-Sayed, N. K. Anand, E. M. Carreira, Org. Lett. 2001, 3, 3017. (g) 
H. Sasaki, D. Boyall, E. M. Carreira, Helv. Chim. Acta 2001, 84, 964. (h) D. Boyall, D. E. Frantz, E. M. 
Carreira, Org. Lett. 2002, 4, 2605. 
133 (a) J. Blacker in Proceedings of the 3rd International Conference on the Scale Up of Chemical Processes 
(Hrsg.: T. Laird), Scientific Update, Mayfield, East Sussex, Great Britain, 1998, S. 74. (b) S. C. Stinson, Chem. 
Eng. News 2001, 79 (50), 35. 
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3.1.1.1 Einsatz eines modifizierten Phenylzink-Reagenzes 
Ausgehend von früheren Arbeiten61,69a zur enantioselektiven Addition von Diphenylzink 
erscheint die Entwicklung eines gemischten Zinkreagenzes sinnvoll. Dadurch sollte zum 
einen eine Selektivitätssteigerung möglich sein, zum anderen sollte ein Weg gefunden 
werden, beide Phenyleinheiten des Diphenylzinks auf die Aldehydsubstrate zu übertragen. 
Zu Beginn des Optimierungsprozesses wurde der Einfluss der Menge und des Verhältnisses 
an Zinkreagenzien in Bezug auf die Selektivität der Reaktion untersucht (Tabelle 1). 
Tabelle 1: Optimierung des Zinkreagenzes.[a] 
Cl
O
H
Cl
OH10 mol% 41
ZnPh2 / ZnEt2
 Toluol, 0 °C
31 32
Fe
N
O
OH
Ph
Ph
41  
Eintrag 
 
ZnPh2 / ZnEt2 
[Äquiv.] 
Umsatz[b] 
[%] 
Ausbeute[c] 
[%] 
ee[d] 
[%] 
Konfiguration[e] 
 
1 1.5 / - 98  98 88 (R) 
2 1.5 / 0.5 99 81 94 (R) 
3 1.5 / 1 98 67 95 (R) 
4 1.5 / 1.5 99 98 95 (R) 
5 1.5 / 2 99 75 96 (R) 
6 1.5 / 3 99 85 97 (R) 
7 1.5 / 5 99 97 97 (R) 
8 0.65 / 1.3 99 85 97 (R) 
9 0.75 / 0.75 98 57 93 (R) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Aldehyd 31 in Toluol bei 0 °C für 12 h durchgeführt. [b] Umsatz 
bestimmt nach 1H-NMR der Reaktionslösung. [c] Ausbeuten nach Säulenchromatographie. [d] Bestimmt durch 
HPLC an chiraler stationärer Phase. [e] Bestimmt durch Vergleich des Drehwertes mit Literaturdaten. 
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Der Einsatz von Diethylzink als Additiv steigerte dabei den ee-Wert des Produktalkohols 
deutlich, selbst wenn substöchiometrische Mengen Diethylzink eingesetzt wurden. Während 
bei der Verwendung von reinem Diphenylzink p-Chlorphenylphenylmethanol (32) in 88% ee 
entsteht (Tabelle 1, Eintrag 1), wird durch Zusatz von 0.5 Äquivalenten Diethylzink die 
Enantioselektivität der gleichen Reaktion auf 94% ee erhöht. Im Hinblick auf hohe 
Enantioselektivität und eine möglichst geringe Menge an Diphenylzink, wurde das Verhältnis 
und die eingesetzte Menge an Diphenylzink und Diethylzink variiert. Ein optimales Ergebnis 
wurde mit 0.65 Äquivalenten Diphenylzink und 1.3 Äquivalenten Diethylzink erreicht 
(Tabelle 1, Eintrag 8). Es ist besonders hervorzuheben, dass der Produktalkohol in allen 
Reaktionen in guten bis nahezu quantitativen Ausbeuten erhalten wurde und dass kein 
Ethylierungsprodukt gefunden werden konnte.134 
Neben Diethylzink als Additiv wurde auch der Einfluss anderer Dialkylzinkreagenzien in der 
Phenylübertragung auf p-Chlorbenzaldehyd untersucht. Deshalb wurden Versuche mit 
Dimethylzink und dem von Knochel eingesetzten (TMSM)2Zn durchgeführt. Außerdem 
wurde der Einsatz von n-Butyllithium zur Bildung des Katalysatorkomplexes untersucht. Die 
Ergebnisse sind in Tabelle 2 zusammengestellt und zeigen, dass Dimethyl- und Diethylzink 
vergleichbare Ergebnisse liefern. Dagegen wurde mit (TMSM)2Zn überraschenderweise 
sowohl ein schlechterer Umsatz, als auch eine deutlich niedrigere Enantioselektivität 
beobachtet. Die Verwendung von n-Butyllithium zur Bildung des Katalysatorkomplexes 
resultierte in einem geringfügig schlechterem ee-Wert des Produktes. 
 
 
 
 
 
 
                                                 
134 Es konnte kein Unterschied in den Ergebnissen durch Veränderung der Reihenfolge der Zugaben von ZnEt2, 
ZnPh2 und Katalysatorvorläufer festgestellt werden. 
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Tabelle 2: Enantioselektive Phenylübertragung in Anwesenheit verschiedener 
Additive.[a] 
Cl
O
H
Cl
OH
10 mol% 41
0.7 Äquiv. ZnPh2
1.3 Äquiv. Additiv
 Toluol, 0 °C
31 32  
Eintrag 
 
Additiv 
 
Umsatz[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
Konfiguration[d] 
 
1 ZnEt2 99 97 (R) 
2 n-BuLi[e] / ZnEt2 98 94 (R) 
3 ZnMe2 99 97 (R) 
4 Zn(TMSM)2 78 65 (R) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Aldehyd 31 in Toluol bei 0 °C für 12 h durchgeführt. [b] Bestimmt 
nach 1H-NMR der Reaktionslösung. [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler stationärer Phase. [d] Bestimmt durch 
Vergleich des Drehwertes mit Literaturdaten. [e] Der Katalysatorvorläufer wurde zunächst mit 10 mol% n-BuLi 
versetzt, bevor er mit den Zinkreagenzien zusammengegeben wurde. 
 
3.1.1.2 Einfluss des Lösemittels, der Katalysatormenge und der Reaktionstemperatur 
Weiterhin wurde der Effekt des Lösemittels, der Menge des Katalysatorvorläufers und der 
Reaktionstemperatur auf den enantioselektiven katalytischen Phenyltransfer an 
p-Chlorbenzaldehyd untersucht.  
Die Wahl des Lösemittels beeinflusste die Selektivität im allgemeinen nicht wesentlich 
(Tabelle 3). Lediglich in Tetrahydrofuran als stark komplexierendem Lösemittel wurde das 
Produkt in einer deutlich geringeren Ausbeute und mit einem verringertem ee-Wert erhalten. 
Selbst nach einer Reaktionszeit von zwei Tagen wurde das Produkt nur in 35% Ausbeute 
erhalten. Allerdings wurden in Diethylether ähnliche Ergebnisse erzielt, wie in den apolaren 
Lösemitteln Toluol oder Hexan. 
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Tabelle 3: Optimierung des Lösemittels.[a] 
Cl
O
H
Cl
OH
  10 mol% 41
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
 Lösemittel, 0 °C
31 32  
Eintrag 
 
Lösemittel 
 
Ausbeute[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
Konfiguration[d] 
 
1 Toluol 85 97 (R) 
2 Hexan 74 96 (R) 
3 THF[e] 35 80 (R) 
4 Diethylether 70 95 (R) 
5 Dichlormethan 73 97 (R) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Aldehyd 31 bei 0 °C und, wenn nicht anders angegeben, für 12 h 
durchgeführt. [b] Ausbeuten nach Säulenchromatographie. [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler stationärer 
Phase. [d] Bestimmt durch Vergleich des Drehwertes mit Literaturdaten. [e] Reaktionszeit: 2 Tage. 
 
Bei der Optimierung der Katalysatormenge (Tabelle 4 und Abbildung 8) zeigte sich, dass die 
Verwendung von nur 2.5 mol% Katalysatorvorläufer 41 p-Chlorphenylphenylmethanol (32) 
in 93% ee lieferte, was im Vergleich zu dem Ausgangssystem (Schema 11) mit dem 64% ee 
bei 3 mol% 41 erzielt wurden, eine erhebliche Verbesserung bedeutete (Abbildung 8). Um 
jedoch das Produkt in Enantioselektivität von >95% ee zu erhalten, ist eine Katalysatormenge 
von 10 mol% essentiell. Daher wurden weitere Screening-Experimente mit 10 mol% 41 
durchgeführt. 
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Tabelle 4: Optimierung der Katalysatormenge.[a] 
Cl
O
H
Cl
OH
  1-100 mol% 41
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
 Toluol, 0 °C
31 32  
Eintrag 
 
41 
[mol%] 
ZnPh2 / ZnEt2 
[Äquiv.] 
Ausbeute[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
Konfiguration[d] 
 
1 1 0.65 / 1.3 84 79 (R) 
2 2.5 0.65 / 1.3 85 93 (R) 
3 5 0.65 / 1.3 87 95 (R) 
4 10 0.65 / 1.3 84 97 (R) 
5 15 0.7 / 1.4 68 97 (R) 
6 40 1.0 / 2.0 94 99 (R) 
7 100 1.5 / 3.0 81 99 (R) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Aldehyd 31 in Toluol bei 0 °C für 12 h durchgeführt. [b] Ausbeuten 
nach Säulenchromatographie. [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler stationärer Phase. [d] Bestimmt durch 
Vergleich des Drehwertes mit Literaturdaten. 
0
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Abbildung 8: Optimierung der Katalysatormenge.135 
                                                 
135 Reaktionsbedingungen siehe Tabelle 4. 
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Die Reaktionstemperatur hatte keinen signifikanten Einfluss auf die Katalyseergebnisse, wie 
die Ergebnisse in Tabelle 5 zeigen. Selbst bei 40 °C konnte 32 noch in 93% ee erhalten 
werden. Niedrige Temperaturen von -78 °C resultierten jedoch in einer reduzierten Ausbeute 
sowie verringerter Enantioselektivität der Reaktion. Jedoch konnte die Reaktionstemperatur 
im Vergleich zum Ausgangssystem von 0 °C auf 10 °C erhöht werden, ohne 
Selektivitätseinbußen hinzunehmen. Daher wurde als Standardtemperatur für die 
Untersuchung der Substrattoleranz eine Reaktionstemperatur von 10 °C gewählt. 
Tabelle 5: Optimierung der Temperatur.[a] 
Cl
O
H
Cl
OH
  10 mol% 41
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
Toluol, -78 bis 40 °C
31 32  
Eintrag 
 
Temperatur 
[°C] 
Ausbeute[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
Konfiguration[d] 
 
1 40 77 93 (R) 
2 25 79 95 (R) 
3 10 95 97 (R) 
4 0 84 97 (R) 
5 -10 83 96 (R) 
6 -20 75 94 (R) 
7 -78 53 87 (R) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Aldehyd 31 in Toluol für 12 h durchgeführt. [b] Ausbeuten nach 
Säulenchromatographie. [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler stationärer Phase. [d] Bestimmt durch Vergleich 
des Drehwertes mit Literaturdaten. 
 
Aus den Optimierungen der einzelnen Reaktionsparameter ergeben sich die in Schema 39 
dargestellten optimierten Reaktionsbedingungen. Die Phenylierung von p-Chlorbenzaldehyd 
(31) verläuft quantitativ und der Produktalkohol 32 wird in exzellenten 97% ee erhalten. 
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Cl
O
H
Cl
OH
32
97% ee (95%)
10 mol% 41 
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
 Toluol, 10 °C
31
Fe
N
O
OH
Ph
Ph
41
 
Schema 39: Phenyltransfer unter optimierten Bedingungen. 
 
3.1.1.3 Substrat-Spektrum der Phenylzink-Addition an Aldehyde 
Um die breite Anwendbarkeit dieses Prozesses deutlich zu machen, wurden 20 Aldehyde in 
der Phenylübertragung getestet. Dabei war das Substrat-Spektrum nicht auf aromatische 
Aldehyde begrenzt, sondern auch a,b-ungesättigte und aliphatische Aldehyde wurden 
eingesetzt. In Tabelle 6 sind die Ergebnisse zusammengestellt. 
Tabelle 6: Enantioselektiver Phenyltransfer an verschiedene Aldehyde.[a] 
R
O
H R
OH
  10 mol% 41
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
Toluol, 10 °C126 127  
Eintrag 
 
Produkt 
 
Umsatz[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
Konfiguration[d] 
 
1 
OH
Cl  
127a 99 (95)[e] 97 (R) 
2 
OH
Me  
127b 99 98 (R) 
3 
OH
Ph  
127c 99 97 (R) 
4 
OH
Me2N  
127d 99 (77)[e] 96 (R) 
5 
OH
MeOOC  
127e 99 98 (R) 
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Fortsetzung Tabelle 6: Enantioselektiver Phenyltransfer an verschiedene Aldehyde.[a] 
Eintrag 
 
Produkt 
 
Umsatz[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
Konfiguration[d] 
 
6 
OH
MeO  
127f 99 (82)[e] 98 (R) 
7 
OH
OMe  
127g 99 96 (R) 
8 
OH
 
127h 99 (95)[e] 96 (R) 
9 
OHBr
 
127i 99 96 (R) 
10 
OH
F
F
F
F
F  
127j 99 90 (R) 
11 
OH
Me
Me
Me  
127k 99 92 (R) 
12 
O
OH
 
127l 99 (95)[e] 95 (R) 
13 
OH
 
127m 99 (97)[e] 90 (S) 
14 
OH
 
127n 99 92 (S) 
15 
OH  
127o 99 (82)[e] 84 (S) 
16 
OH
 
127p 99 (87)[e] 78 (S) 
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Fortsetzung Tabelle 6: Enantioselektiver Phenyltransfer an verschiedene Aldehyde.[a] 
Eintrag 
 
Produkt 
 
Umsatz[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
Konfiguration[d] 
 
17 
OH
 
127q 99 86 (S) 
18 
OH
 
127r 99 94 (S) 
19 
OH
 
127s 99 (86)[e] 75 (S) 
20 
OH
 
127t 99 (75)[e] 87 (S) 
[a] Die Reaktionen wurden bei 10 °C in Toluol für 12 h durchgeführt, mit 0.25 mmol Aldehyd 126a-t. [b] 
Bestimmt nach 1H-NMR. [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler stationärer Phase. [d] Bestimmt durch Vergleich 
des Drehwertes mit Literaturdaten, bzw. unter Annahme eines identischen Reaktionsweges (für die Einträge 3, 4, 
5, 7, 9, 10, 11). [e] Die Werte in Klammern beziehen sich auf die Ausbeuten nach Säulenchromatographie. 
Die Ergebnisse machen deutlich, dass das neu entwickelte Verfahren nicht auf 
para-substituierte aromatische Aldehyde beschränkt ist. Allerdings wurden mit diesen 
Substraten die besten Ergebnisse erzielt (96-98% ee, Einträge 1-6). Im Gegensatz zu den 
moderaten Enantioselektivitäten, die bei der Addition von reinem Diphenylzink an 
ortho-Brombenzaldehyd (31% ee)136 erzielt wurden, wird durch Verwendung des 
modifizierten Zinkreagenzes auch ein Zugang zu ortho-substituierten Diarylmethanolen 
ermöglicht (Eintrag 9). Besonders wichtig ist die hohe Toleranz gegenüber funktionellen 
Gruppen im Substrat, denn auch Dialkylamin-substituierte aromatische Aldehyde und 
Substrate mit Esterfunktionalität konnten mit ausgezeichneter Enantioselektivität umgesetzt 
werden (Einträge 4, 5). 2-Furylcarbaldehyd (126l) als Substrat lieferte das Additionsprodukt 
127l in 95% ee und eröffnet damit einen Zugang zu der synthetisch sehr interessanten 
Substanzklasse der Furylmethanole.137 Ein genereller Trend bezüglich der elektronischen 
                                                 
136 Selektivität in Gegenwart von 5 mol% 41. 
137 Für den komplementären Ansatz (Addition von Difurylzink an aromatische Aldehyde), siehe: K. Soai, Y. 
Kawase, J. Chem. Soc. Perkin Trans. 1 1990, 3214. 
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Eigenschaften des Substrates in Bezug auf die Enantioselektivität der Umsetzung ist nicht zu 
beobachten. Sowohl elektronenarme als auch elektronenreiche aromatische Substrate gaben 
Diarylmethanole in sehr hohen Enantiomerenüberschüssen. 
Auch eine Reihe a,b-ungesättigter Aldehyde wurde im enantioselektiven Phenyltransfer 
getestet, und die entsprechenden Allylalkohole wurden ebenfalls in >90% ee erhalten. Die 
Phenylierung aliphatischer Aldehyde verlief mit 75-94% ee vergleichsweise moderat. Für die 
enantiomerenreine Synthese der entsprechenden Produkte eignet sich daher besser der 
komplementäre Ansatz: die Alkylierung aromatischer Aldehyde.118 
Kürzlich veröffentlichten Reiser und Mitarbeiter Arbeiten zur enantioselektiven 
1,4-Phenylierung von Cyclohexenon138 und nutzten dazu das im Rahmen dieser Arbeit 
entwickelte Zinkreagenz aus Diphenylzink und Diethylzink. Während Diphenylzink alleine 
zu unreaktiv war, konnte durch den Einsatz von Diphenylzink und Diethylzink das 
1,4-Additionsprodukt in Gegenwart eines chiralen Kupferkomplexes in 53% Ausbeute und 
69% ee erhalten werden. Es wurden jedoch als Nebenprodukt 41% der ethylierten Verbindung 
erhalten. Eine Verbesserung wurde durch den Wechsel des Additivs von Diethylzink auf 
Dimethylzink erzielt. Ausschließlich Phenylierungsprodukt wurde erhalten, wenn 
Diphenylzink und Dimethylzink im Verhältnis 1:3 eingesetzt wurden (Schema 40). 
O O
Ph
N
O
N
O
Ph
OH
Ph
HO
10 mol% Cu(OTf)2
15 mol% 129 
1.1 Äquiv. ZnPh2, 3.2 Äquiv. ZnEt2
CH3CN, Toluol, 0 °C
74% ee (73%)
128
129
99
 
Schema 40: Enantioselektive 1,4-Phenylierung nach Reiser.138 
 
 
 
 
                                                 
138 M. Schinnerl, M. Seitz, A. Kaiser, O. Reiser, Org. Lett. 2001, 3, 4259. 
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3.1.1.4 Tieftemperatur-NMR-Untersuchungen 
Der Austausch von Organylresten zwischen verschiedenen Diorganozink-Verbindungen 
konnte bereits massenspektroskopisch nachgewiesen werden.117b Mittels moderner NMR-
Techniken konnten Knochel und Mitarbeitern den Nachweis für eine gemischten Spezies 
(TMSM)ZniPr erbringen (Schema 41).122a 
Eine Mischung aus äquimolaren Mengen der beiden symmetrischen Verbindungen 
(TMSM)2Zn und iPr2Zn in deuteriertem THF zeigte bei einer Temperatur von -20 °C einen 
neuen Signalsatz im 1H-NMR-Spektrum. Ein gradientenselektives Mehrbindungs-
kohärenz(HMBC)-Spektrum erbrachte durch ein Kreuzsignal der Methylenprotonen der 
TMSM-Gruppe und der iso-Propylgruppe den Beweis, dass die beiden Substituenten kovalent 
an das gleiche Zinkatom gebunden sind. 
iPr2Zn  +  (TMSM)2Zn                                     
iPr(TMSM)Zn  +  iPr2Zn  +  (TMSM)2Zn
D8-THF, -20 °C
1 : 1 65 : : 2015  
Schema 41: NMR-Untersuchungen zum Nachweis von (TMSM)ZniPr nach Knochel.122a 
 
Das Verhältnis zwischen nicht umgesetztem (TMSM)2Zn, iPr2Zn und der gemischten Spezies 
(TMSM)ZniPr wurde als 20:15:65 bestimmt. Knochel und Mitarbeiter stellten weiterhin fest, 
dass Zinkverbindungen mit primären Alkylresten, wie beispielsweise EtZn(TMSM) höhere 
Austauschgeschwindigkeiten aufweisen, als solche mit sekundären Alkylresten, wie 
iPrZn(TMSM). 
Um den Nachweis zu erbringen, dass sich unter den Bedingungen der katalysierten 
Phenylierung mit einem Gemisch aus Diphenylzink und Diethylzink eine gemischte Spezies 
der Zusammensetzung EtZnPh bildet, wurden NMR-spektroskopische Untersuchungen 
durchgeführt. Dazu wurden zwei Äquivalente Diethylzink und ein Äquivalent Diphenylzink 
in deuteriertem Toluol vermessen. Es wurde jedoch nur jeweils ein Signalsatz für Ethyl- und 
Phenyl-Protonen bei nahezu der gleichen chemischen Verschiebung [Dd(CH2) = 0.03 ppm] 
wie für die symmetrischen Verbindungen erhalten. Auch durch Absenken der Temperatur 
konnte keine Aufspaltung der Signalsätze beobachtet werden. In deuteriertem THF konnten 
jedoch bei -60° C neben den Signalsätzen für Diethylzink und Diphenylzink weitere Signale 
für Ethyl- und Phenyl-Protonen detektiert werden [Abbildung 9, 1H-NMR-Spektren 
(500 MHz) für den Bereich der Ethylprotonen]. Der Nachweis, dass es sich bei dieser Spezies 
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um EtZnPh handelt, konnte bislang jedoch nicht erbracht werden.139 Dennoch kann durch 
Analogie zu Knochels Untersuchung vermutet werden, dass es sich bei den neuen 
Signalsätzen um EtZnPh handelt. Das Verhältnis zwischen Et2Zn, Ph2Zn und EtZnPh, 
welches durch Integration der Signale ermittelt wurde betrug 36:43:21 (Schema 42).140 
 
Abbildung 9: 1H-NMR-Spektren (500 MHz) in D8-THF für den Bereich der Ethylprotonen 
einer Mischung von ZnEt2 und ZnPh2 in einem Verhältnis von 2:1 bei 
verschiedenen Temperaturen. 
 
 
D8-THF, -80 °C
2 : 1 21 : : 4336
Et2Zn  +  Ph2Zn                                     EtZnPh  +
  Et2Zn  +  Ph2Zn
 
Schema 42: NMR-Untersuchungen zum Nachweis von EtZnPh.140 
                                                 
139 Untersuchungen zeigten kein Kreuzsignal zwischen der Ethylgruppe und der Phenylgruppe. 
140 Die Diskrepanz gegenüber den eingesetzen Mengen (ZnPh2/ZnEt2 im Verhältnis 1:2) erklärt sich vermutlich 
durch Zersetzung von Diethylzink. 
CH2 (ZnEt2) 
CH2 (PhZnEt)
CH3 (PhZnEt) 
CH3 (ZnEt2) 
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3.1.1.5 Kinetische Studien mittels in-situ-IR-Spektroskopie 
Um Informationen über die Reaktionsgeschwindigkeiten des katalysierten und unkatalysierten 
Phenyltransfers an Aldehyde zu gewinnen, wurden IR-spektroskopische Studien mit Hilfe 
eines in-situ-IR-Spektrometers (ReactIR)141 durchgeführt.  
Die in-situ-IR-Technik bietet den Vorteil, dass auch schnelle Reaktionen in Echtzeit 
überwacht werden können, da die Messung die eigentliche Reaktionsführung nicht 
beeinflusst. Bei dieser Technik werden die IR-Spektren über spezielle Reflexions-Sonden, die 
mit der Reaktionsmischung in Kontakt stehen, aufgenommen.142 Anders als bei kinetischen 
Untersuchungen mittels GC-, LC- oder NMR-Methoden ist eine Probennahme und 
Aufarbeitung nicht erforderlich, da unmittelbar während der Reaktion gemessen werden kann. 
Neben rein kinetischen Studien ist die in-situ-IR-Spektroskopie in den letzten Jahren in 
einigen Arbeiten zur Aufklärung von instabilen Reaktionsintermediaten genutzt worden und 
findet ebenfalls immer häufiger Einsatz in der Produktionsüberwachung.143, 144 
In Abbildung 10 ist das IR-Spektrum von p-Chlorbenzaldehyd gezeigt. Die 
Valenzschwingung der Carbonylgruppe, n(C=O), ist die stärkste Bande im Spektrum bei einer 
Wellenzahl von 1709 cm-1. 
                                                 
141 Mettler-Toledo/ASI ReactIRTM 1000, mit einer 5/8’’ Standard-DiCompTM(Diamand)-Sonde, Software-
Version 2.1a, ASI Applied Systems, Inc., 1998. 
142 Für Beobachtungen von kleinen Reaktionsvolumina (>50 µl) wurde ein Mikroreaktor entwickelt: T. Ross, R. 
A. Silva, G. Finkenbeiner, Tetrahedron Lett. 2000, 41, 9651. 
143 Je nach Anforderung können spezielle Sonden eingesetzt werden, die auch extremen Drücken, Temperaturen 
bzw. Angriffen durch stark korrosive Reagenzien standhalten. 
144 Für eine Übersicht bisheriger Anwendungen siehe: (a) R. E. Sheridan, A. J. Rein, Res. Dev. 1991, 33, 100 (b) 
S. Kainz, A. Brinkmann, W. Leitner, A. Pfaltz, J. Am. Chem. Soc. 2000, 121, 6421. (c) C. Gaul, P. I. 
Arvidsson, W. Bauer, R. E. Gawley, D. Seebach, Chem. Eur. J. 2001, 7, 4117. (d) S. E. Denmark, S. M. Pham, 
Helv. Chim. Acta, 2000, 83, 1846. (e) R. G. Konsler, J. Karl, E. N. Jacobsen, J. Am. Chem. Soc. 1998, 120, 
10780. (f) C. LeBlond, J. Wang, R. Larson, C. Orella, Y.-K. Sun, Topics in Catalysis 1998, 5, 149. 
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Abbildung 10: IR-Spektrum von p-Chlorbenzaldehyd. 
 
Da bei der ReactIR-Anordnung während der Reaktion in kurzen, regelmäßigen Abständen 
IR-Spektren aufgenommen werden, kann über die Beobachtung der Carbonylschwingung der 
Reaktionsverlauf - genauer: die Abnahme der Substratkonzentration - über die Zeit 
beobachtet werden. Diese Abnahme ist in Abbildung 11 für die katalysierte und in Abbildung 
12 für die unkatalysierte Phenylierung von p-Chlorbenzaldehyd (31) zu erkennen, wobei der 
Bereich der Carbonylschwingung (ca. 1650-1750 cm-1) gegen die Zeit vergrößert dargestellt 
ist. Die Zunahme des Produktalkohols während der Reaktion kann nur schwer verfolgt 
werden, da fast alle Banden des Produktes von Katalysator-, Substrat- bzw. Reagenzbanden 
überlagert werden, oder nur eine Verschiebung zu höheren oder niedrigeren Wellenzahlen 
erfolgt. 
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Abbildung 11: Abnahme der Intensität der Carbonylschwingung während der 
enantioselektiven Phenylierung von p-Chlorbenzaldehyd.145  
 
 
Abbildung 12: Abnahme der Intensität der Carbonylschwingung während der unkatalysierten 
Phenylierung von p-Chlorbenzaldehyd.146  
                                                 
145 Reaktionsbedingungen C (siehe Abbildung 13): 0.65 Äquiv. ZnPh2, 1.3 Äquiv. ZnEt2, 10 mol% 41, Toluol, 
RT. 
146 Reaktionsbedingungen A (siehe Abbildung 13): 0.65 Äquiv. ZnPh2, 1.3 Äquiv. ZnEt2, Toluol, RT. 
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Wird die Intensität der C=O-Valenzschwingung für verschiedene Reaktionsbedingungen 
gegen die Zeit aufgetragen, so ergeben sich daraus die in Abbildung 13 zusammengestellten 
Graphen. 
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Abbildung 13: Intensitäts-Zeit-Profil der Carbonylschwingung (1709 cm-1) für verschiedene 
Reaktionsbedingungen (A: 0.65 Äquiv. ZnPh2, 1.3 Äquiv. ZnEt2, Toluol, RT; 
B: 1.5 Äquiv. ZnPh2, Toluol, RT; C: 0.65 Äquiv. ZnPh2, 1.3 Äquiv. ZnEt2, 10 
mol% 41, Toluol, RT; D: 1.5 Äquiv. ZnPh2, 10 mol% 41, Toluol, RT; 
Reaktionsbedingungen A-D jeweils 0.25 mmol p-Chlorbenzaldehyd in 3 ml 
Toluol.) 
Bei der Auftragung der Reaktionsverläufe ist zunächst sehr auffällig, dass für die 
unterschiedlichen Reaktionsbedingungen abnehmende Anfangsintensitäten gemessen wurden. 
Dies ist durch die Versuchsführung begründet. Für die Aufnahme jedes Spektrums werden die 
Daten aus 32 Scans zusammengefasst. Dieser Vorgang dauert ca. 12 Sekunden, so dass bei 
sehr schnellen Reaktionen, wie der katalysierten oder unkatalysierten Addition von 
Diphenylzink an aromatische Aldehyde, bereits in deutlichem Maße Umsatz stattgefunden 
hat, der in einen gemittelten Anfangswert eingeht.147 Durch die fehlenden Informationen bei 
sehr geringen Umsätzen, ist eine exakte Berechnung der Reaktionsgeschwindigkeiten 
schwierig. Um dennoch einige Aussagen treffen zu können, wurden einige vereinfachende 
Annahmen gemacht. Da die unkatalysierte Addition des Gemisches Diethylzink / 
Diphenylzink an p-Chlorbenzaldehyd (Graph A in Abbildung 13) vergleichsweise langsam 
verläuft (>1 h bis zu komplettem Umsatz), wurde die Anfangsintensität dieses Graphen für 
                                                 
147 Zudem spielen durch die Zugabe des Substrates in fester Form Löse- und Vermischungsvorgänge am Anfang 
der Reaktion eine Rolle. 
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alle Reaktionsbedingungen übernommen. Setzt man weiterhin zu Beginn der Reaktion eine 
Kinetik erster Ordnung voraus, so können die Geschwindigkeitskonstanten ermittelt werden. 
Diese sind als relative Werte (im Vergleich zu A) in Tabelle 7 zusammengefasst. 
Tabelle 7: Relative Geschwindigkeitskonstanten krel des Phenyltransfers an 
p-Chlorbenzaldehyd. 
Eintrag 
 
Zinkreagenz[a] 
 
41 
 
Reaktions- 
bedingungen 
Relative Geschwindig- 
keitskonstante krel[b] 
1 ZnPh2 / ZnEt2 - A 1 
2 ZnPh2 - B 8 
3 ZnPh2 / ZnEt2 10 mol% C 26 
4 ZnPh2 10 mol% D 113 
[a] Die Reaktionen wurden bei RT in 3 mL Toluol mit 0.65 Äquiv. Diphenylzink und 1.3 Äquiv. Diethylzink 
bzw. 1.5 Äquiv. Diphenylzink und 0.25 mmol p-Chlorbenzaldehyd durchgeführt. [b] Die relativen 
Geschwindigkeitskonstanten wurden unter der Annahme einer Reaktion erster Ordnung bei geringen Umsätzen 
errechnet. 
 
Die Vermutung, dass sich durch den Einsatz von Diethylzink als Additiv ein weniger 
reaktives Zinkreagenz bildet, wird durch die abgeschätzten Geschwindigkeitskonstanten 
bestätigt. Die unkatalysierte Addition des Gemischs Diethylzink / Diphenylzink verläuft ca. 
achtmal langsamer, als die Addition von reinem Diphenylzink, und konkurriert dadurch weit 
weniger mit dem enantioselektiven Reaktionsweg.  
Für die katalysierte Addition von Diphenylzink an p-Chlorbenzaldehyd wurde eine 
vierzehnmal höhere Geschwindigkeitskonstante bestimmt, als für die unkatalysierte Reaktion. 
Im Falle der Addition des gemischten Reagenzes beträgt diese Steigerung sogar 26:1. 
3.2 Variation der Ligandenstruktur 
3.2.1 Einführung 
Neben der Variation und Optimierung der Reagenzien und der Reaktionsbedingungen liegt 
eine Variation der Liganden-Struktur nahe. Das erfolgreich in der enantioselektiven 
Phenylzink-Addition eingesetzte Hydroxyferrocenyloxazolin 41 besitzt eine sehr modulare 
Struktur, die prinzipiell an vier grundlegenden Positionen variiert werden kann (Abbildung 
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14). Die Synthese von Ferrocen 41 (Schema 43) ist eine direkte dreistufige Synthese 
ausgehend von Ferrocencarbonsäure, die eine Reihe Variationsmöglichkeiten bietet. 
Fe
N
O
OH
Ph Ph
Aminoalkohol
Ligandenrückgrat
Elektrophil
41Anzahl katalytisch
aktiver Zentren  
Abbildung 14: Variationsmöglichkeiten der Ligandenstruktur. 
 
Fe
O
N
H
OH
Fe
N
O
Fe
O
OH
Fe
N
O
OH
Ph Ph
1) (COCl)2
2) (S)-tert-Leucinol
1) s-BuLi, THF
     -78 °C bis 0 °C
2) Benzophenon
130 131
132 41
CCl4, PPh3
CH3CN
 
Schema 43: Synthese von 41.66a 
 
Eine Möglichkeit besteht im Austausch des Aminoalkohols, der bei der Synthese des 
Oxazolinrings eingesetzt wird. Jedoch zeigten sich kaum Unterschiede in der Selektivität des 
Katalysators, wenn der Oxazolinring mit (S)-Phenylglycinol anstelle von (S)-tert-Leucinol 
aufgebaut wird.61 
Als synthetisch schwieriger erscheint die Variation des Metallocenfragmentes durch 
verschiedene Biscyclopentadienyl oder Cyclopentadienyl-Tricarbonyl-Komplexe. Weiterhin 
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führt die Einbindung eines weiteren katalytischen Zentrums durch Substitution am zweiten 
Cyclopentadienylrings des Metallocens, zu C2-symmetrischen Liganden. 
Die einfachste Möglichkeit stellt die Modifizierung des ortho-Substituenten dar, was durch 
Einsatz verschiedener Elektrophile im Anschluss an die dirigierte ortho-Metallierung 
(DOM)148 erreicht wird. 
Auf die verschiedenen Variationsmöglichkeiten soll im folgenden näher eingegangen werden. 
3.2.2 Studien zur Variation des ortho-Substituenten 
Die naheliegendste und einfachste Möglichkeit zur Veränderung der Ligandenstruktur ist 
durch Einsatz anderer Elektrophile als Benzophenon im letzten Schritt der Ligandensynthese 
gegeben.  
In früheren Arbeiten69a konnte gezeigt werden, dass die Veränderung des ortho-Substituenten 
in 41 signifikanten Einfluss auf die Enantioselektivität hat. So konnte durch Verwendung von 
Aldehyden bzw. unsymmetrischen Ketonen149 ein zusätzliches Stereozentrum in den 
Katalysatorvorläufer eingeführt werden. Die absolute Konfiguration des Produktes bei der 
Addition von Diphenylzink an p-Chlorbenzaldehyd wird dabei von diesem Zentrum 
bestimmt. Jedoch waren die Enantioselektivitäten mit 13-50% ee nicht zufriedenstellend. 
3.2.2.1 Substituierte Benzophenone als Elektrophile 
Im Zuge der Optimierung der Ligandenstruktur schien daher die Veränderung vornehmlich 
der elektronischen Eigenschaften des ortho-Substituenten naheliegend. Durch 
diastereoselektive ortho-Lithiierung150 von 132 und Umsetzung mit verschiedenen 
substituierten Benzophenon-Derivaten als Elektrophile konnten die Verbindungen 133a-c in 
28-75% Ausbeute hergestellt werden (Schema 44). In Tabelle 8 ist der Einsatz dieser 
modifizierten Katalysatorvorläufer im enantioselektiven Phenyltransfer auf 
p-Chlorbenzaldehyd zusammengefasst. 
                                                 
148 DOM = directed ortho-metalation; Deprotonierung einer aromatischen Verbindung in ortho-Position zu einer 
dirigierenden Gruppe durch eine Base und anschließende Umsetzung mit einem Elektrophil. Übersichtsartikel: 
(a) V. Snieckus, Chem. Rev. 1990, 90, 879. (b) C. J. Richards, A. J. Locke, Tetrahedron: Asymmetry 1998, 9, 
2377. 
149 Es wurden Benzaldehyd, Pivalaldehyd und Acetophenon als Elektrophile eingesetzt. Die ortho-Substitution 
verlief dabei nur mit 12-40% de. 
150 Es wurde mit einer Diastereoselektivität von bis zu 90% bevorzugt das (S,Rp)-konfigurierte Produkt gebildet. 
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Fe
N
O
1) s-BuLi (1.1 Äquiv.)
    THF, -78°C
2) R2CO
Fe
N
O
132
OH
R R
R = 4-MeO-C6H4  
R = 3-CF3-C6H4   
R = 4-Me-C6H4
133a   (75%)
133b   (28%)
133c   (61%)  
Schema 44: Synthese neuer N,O-Liganden mit modifizierter Diarylmethanol-Einheit. 
 
Tabelle 8: Asymmetrischer Phenyltransfer in Gegenwart der modifizierten Katalysator-
vorläufer 133a-c.[a] 
Cl
O
H
Cl
OH
  10 mol% 133a-c
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
Toluol, 10 °C
31 32  
Eintrag 
 
Ligand 
 
Umsatz[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
Konfiguration[d] 
1 133a 99 95 (R) 
2 133b 99 95 (R) 
7 133c 99 93 (R) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Aldehyd 31 bei 10 °C in Toluol für 12 h durchgeführt. [b] Bestimmt 
nach 1H-NMR. [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler stationärer Phase. [d] Bestimmt durch Vergleich des 
Drehwertes mit Literaturdaten. 
 
Wie aus Tabelle 8 ersichtlich ist, zeigt die Veränderung der elektronischen Eigenschaften 
keinerlei deutliche Auswirkung auf die Enantioselektivität bei der Addition des Phenylzink-
Reagenzes an p-Chlorbenzaldehyd. Dies deutet darauf hin, dass bei den Umsetzungen die 
Substraterkennung durch p-stacking zwischen der Diarylmethanoleinheit des Liganden und 
dem aromatischem Substrat keine signifikante Rolle spielt. 
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3.2.2.2 N-Se-Liganden 
Durch Einsatz anderer Elektrophile in der ortho-Substitution von Ferrocenyloxazolin 132 sind 
auch Liganden mit anderen Donoratomen zugänglich. Im folgenden wird die Synthese und 
der Einsatz eines N,Se-Liganden beschrieben. 
Chirale selenorganische Verbindungen werden erst seit relativ kurzer Zeit im Rahmen 
asymmetrischer katalytischer Verfahren eingesetzt.151 Im Vergleich zu schwefelhaltigen 
Verbindungen ist dies vermutlich auf die Oxidationsempfindlichkeit und die inhärente 
Toxizität von Selenverbindungen zurückzuführen. Erste Arbeiten zur Verwendung 
selenhaltiger chiraler Verbindungen als Liganden für die asymmetrische Katalyse wurden von 
Wirth sowie Uemura und Mitarbeitern veröffentlicht.152,153 Ferrocen 134 (Abbildung 15) 
lieferte in der Rhodium(I)-katalysierten Hydrosilylierung bis zu 88% ee. Wirth und 
Mitarbeiter zeigten, dass Verbindung 135 (Abbildung 15) sowie verschiedene Derivate hoch 
enantioselektive Liganden für die asymmetrische Addition von Diethylzink an aromatische 
und aliphatische Aldehyde darstellen, mit denen bereits mit nur 1 mol% Katalysator 
Enantioselektivitäten von bis zu 98% ee erreicht werden konnten. 
 
N
Me
Se)2Fe
Se)2
N
Me
134 135
CH3
CH3
 
Abbildung 15: In katalytischen enantioselektiven Prozessen als Liganden eingesetzte 
Diselenid-Verbindungen nach Wirth152 und Uemura153. 
                                                 
151 Für allgemeine Übersichten zur Verwendung von Selen in der organischen Synthese, siehe: (a) C. Paulmier, 
in Selenium Reagents and Intermediates in Organic Synthesis (Hrsg.: J. E. Baldwin), Pergamon: Oxford, UK, 
1986. (b) Organoselenium Chemistry: Modern Developments in Organic Synthesis (Hrsg.: T. Wirth), Top. 
Curr. Chem. 2000, 208; Springer, Berlin. (c) T. Wirth, Tetrahedron 1999, 55, 1. 
152 (a) T. Wirth, Tetrahedron Lett. 1995, 36, 7849. (b) T. Wirth, K. J. Kulicke, G. Fragale, Helv. Chim. Acta 
1996, 79, 1957. (c) C. Santi, T. Wirth Tetrahedron: Asymmetry 1999, 10, 1019. 
153 (a) Y. Nishibayashi, K. Segawa, J. D. Singh, S. Fukuzawa, K. Ohe, S. Uemura, Organometallics 1996, 15, 
370. (b) Y. Nishibayashi, S. Uemura, Rev. Heteroatom Chem. 1996, 14, 83. 
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Ein durch dirigierte ortho-Funktionalisierung von 132 hergestelltes Selenoferrocenyloxazolin 
136154,155 (Schema 45) sollte in enantioselektiven Dialkyl- und Diphenylzink-Addition an 
Aldehyde getestet werden.156 
Fe
N
O
1) s-BuLi (1.1 Äquiv.)
     THF, -78°C
2) Se (Pulver)
3) Luft
            69%
Fe
N
O
Se)2
132 136  
Schema 45: Synthese des Diselenidliganden 136 nach Kesselgruber.154,155 
Die katalytisch aktive Spezies wird vermutlich durch heterolytische Spaltung der Diselenid-
Bindung in Gegenwart der Zinkreagenzien gebildet, wie in Schema 46 dargestellt ist. Wie aus 
den Ergebnissen von Wirth und Mitarbeitern153 zu schließen ist, sollten die Zink-Selenide 
137a und 137b als Katalysator fungieren, während 138a und 138b nur eine geringe Rolle im 
stereochemischen Verlauf der Katalyse spielen. Die Ergebnisse der Phenylzink-Addition mit 
Diselenid 136 sind in Tabelle 9 zusammengefasst. 
Fe
N
O
SeZnR Fe
N
O
SeR'136 +
137a (R = Et)
137b (R = Ph)
138c (R' = Et)
138d (R' = Ph)
ZnPh2 / ZnEt2
 
Schema 46: Vermutete Spaltung der Se-Se-Bindung. 
 
 
 
 
                                                 
154 C. Bolm, M. Kesselgruber, A. Grenz, N. Hermanns, J. P. Hildebrand, New J. Chem. 2001, 25, 13.  
155 M. Kesselgruber, Dissertation, RWTH Aachen, 2001. 
156 Die Katalysereaktionen wurde in Zusammenarbeit mit M. Kesselgruber, A. Grenz, und J. P. Hildebrand 
durchgeführt. 
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Tabelle 9: Asymmetrischer Phenyltransfer in Gegenwart von Diselenid 136. 
R
O
H R
OH
  10 mol% 136 
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
 Toluol, 10 °C
126 127  
Eintrag 
 
R 
 
Ausbeute[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
Konfiguration[d] 
 
1 4-Cl-C6H4 85 84 (R) 
2 2-Naphthyl 96 76 (R) 
3 4-Ph-C6H4 86 85 (R) 
4 2-Br-C6H4 65 77 (R) 
5 4-Me-C6H4 80 76 (R) 
6 t-Butyl 85 65 (R) 
[a] Die Reaktionen wurden bei 10 °C in Toluol für 12 h durchgeführt, mit 0.25 mmol Aldehyd 126. [b] Ausbeute 
nach Säulenchromatographie. [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler stationärer Phase. [d] Bestimmt durch 
Vergleich des Drehwertes mit Literaturdaten, bzw. unter Annahme eines identischen Reaktionsweges (für die 
Einträge 3 und 4). 
Katalysatorvorläufer 136 wurde zudem in enantioselektiven Alkylierungen mit Diethylzink 
und Dimethylzink untersucht. Dabei wurden mit maximal 44% ee nur unzufriedenstellende 
Ergebnisse erzielt.156 
Die Resultate der Katalysen zeigen, dass der untersuchte N,Se-Ligand 136 bezüglich der 
Enantioselektivtiät nur unbefriedigende Ergebnisse liefert. Auf weitere Optimierungen und 
Untersuchungen wurde daher verzichtet. 
3.2.3 Bisoxazolin-Liganden 
Die Standardreaktionsbedingungen für den in dieser Arbeit vorgestellten asymmetrischen 
Phenyltransfer sehen für optimale Ergebnisse 10 mol% Katalysatorvorläufer 41 vor. Als eine 
Möglichkeit der Reduzierung der Katalysatormenge kann prinzipiell eine Erhöhung der 
aktiven Zentren im Katalysatormolekül angesehen werden.157 In dem Fall des eingesetzten 
                                                 
157 Für Beispiele zu dendritischen Katalysatoren mit mehreren aktiven Zentren im Molekül, siehe: (a) D. 
Seebach, R. E. Marti, T. Hintermann, Helv. Chim. Acta 1996, 79, 1710. (b) P. B. Rheiner, D. Seebach, Chem. 
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Ferrocen-Katalysatorvorläufers bietet sich die Einführung eines weiteren aktiven Zentrums 
am nicht substituierten Cyclopentadienylring an. 
Fe
A
B
A
B
Fe
PPh2
PPh2
Me
NMe2
Me
Me2N
139 140  
Abbildung 16: C2-symmetrisches 1,1’,2,2’-substituiertes Ferrocen nach Hayashi.158 
 
Dies kann wie in Abbildung 16 zu C2-symmetrischen Liganden führen, wenn für beide Ringe 
die gleiche planare Chiralität vorhanden ist. C2-symmetrische Ferrocen-Liganden sind in den 
letzten Jahren intensiver untersucht worden. Als eines der ersten Beispiele für 
C2-symmetrische 1,1’,2,2’-tetrasubstituierte Liganden berichteten Hayashi und Mitarbeiter158 
über die Synthese von Ferrocen 140 und dessen Anwendung in Kreuzkupplungsreaktionen. 
Dabei wurden das Kupplungsprodukt von Vinylbromid und 1-Phenylethylzinkchlorid in 
exzellenten Enantiomerenüberschüssen erhalten. 1,1’-Bisoxazolinyl-substituierte Ferrocene 
stellen eine interessante Verbindungsklasse hinsichtlich des Einsatz in der asymmetrischen 
Katalyse dar. Die ersten Arbeiten in diesem Bereich stammen von Park, Anh und 
Mitarbeitern159 sowie Ikeda und Mitarbeitern,160 die unter anderem verschiedene 
Bisphosphine des Typs 142 synthetisierten (Abbildung 17). 
                                                                                                                                                        
Eur. J. 1999, 5, 3221. (c) H. W. I. Peerlings, E. W. Meijer, Chem. Eur. J. 1997, 3, 1563. (d) C. Köllner, B. 
Pugin, A. Togni, J. Am. Chem. Soc. 1998, 120, 10274. (e) I. Sato, R. Kodaka, T. Shibata, Y. Hirokawa, N. 
Shirai, K. Ohtake, K. Soai, Tetrahedron: Asymmetry 2000, 11, 2271. (f) Für eine Übersicht zu Dendrimeren, 
siehe: Dendritic Molecules: Concepts, Syntheses and Perspectives (Hrsg.: G. R. Newkome, C. N. Moorefield, 
F. Vögtle), Wiley-VCH, Weinheim, 1996. 
158 (a) T. Hayashi, A. Yamamoto, M. Hojo, Y. Ito, J. Chem. Soc., Chem. Commun. 1989, 495. (b) T. Hayashi, A. 
Yamamoto, M. Hojo, K. Kishi, J. Organomet. Chem. 1989, 370, 129. 
159 (a) J. Park, S. Lee, K. H. Anh, C.-W. Cho, Tetrahedron Lett. 1995, 36, 7263. (b) J. Park, S. Lee, K. H. Ahn, 
S.-W. Cho, Tetrahedron Lett. 1996, 37, 6137. (c) K. H.Anh, C.-W. Cho, J. Park, S. Lee, Tetrahedron: 
Asymmetry 1997, 8, 1179. 
160 (a) W. Zhang, Y. Adachi, T. Hirao, I. Ikeda, Tetrahedron: Asymmetry 1996, 7, 451. (b) Y. Imai, W. Zhang, T. 
Kida, Y. Nakatsuji, I. Ikeda, Chem. Lett. 1999, 243 und darin zitierte Referenzen. 
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Abbildung 17: Bisoxazolin-Liganden nach Park, Anh159 und Ikeda.160 
 
Es zeigte sich, dass die Wahl der Reaktionsbedingungen entscheidenden Einfluss auf die 
Selektivität der diastereoselektiven Phosphorylierung von Bisoxazolin 141 hat. Durch 
Variation des Lösemittels, der Temperatur und des Lithiierungsreagenzes gelang es Park, Anh 
und Mitarbeitern, jedes der möglichen Stereoisomere als Hauptprodukt zu erhalten. Die so 
synthetisierten P,N-Liganden wurden in der Palladium-katalysierten allylischen Alkylierung 
untersucht. Dabei zeigte sich, dass das Element der planaren Chiralität entscheidend für die 
Selektivität der Reaktion ist.161  
Bei Verbindungen des Typs 142 stellt sich weiterhin die Frage der unterschiedlichen 
Koordinationsmöglichkeiten, die bei diesen bidentaten Liganden auftreten können. Anh und 
Park schließen eine N,N’-Koordination162 aus, da die in der Palladium-katalysierten 
allylischen Alkylierung mit Bisoxazolin 141 keinen Umsatz beobachteten. Sie vermuten 
vielmehr eine P,P’-Koordination, wobei jedoch auch eine (N,P) bzw. (N’,P’)-Koordination 
sinnvoll erscheint, denn die nur an einem Cyclopentadienylring substituierten Analoga zu 142 
erzielen ebenfalls sehr hohe Enantioselektivitäten in der allylischen Substitution. 
 
 
 
 
                                                 
161 Für eine Untersuchung dieses Phänomens, siehe: K. Muñiz, C. Bolm, Chem. Eur. J. 2000, 6, 2309. 
162 N und P bzw. N’ und P’ beziehen sich auf Substituenten an dem einen (Cp) oder dem zweiten (Cp’) 
Cyclopentadienlyring. 
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3.2.3.1 Synthese eines Ferrocenylbisoxazolin-Liganden 
In Analogie zu den oben beschriebenen Verbindungen sollte sich das 
Bisoxazolinylhydroxyferrocen 146 leicht darstellen lassen (Schema 47). 
Ausgehend von 1,1’-Ferrocendicarbonsäure kann literaturbekanntes160a C2-symmetrisches 
Bisoxazolin 145 in einer zweistufigen Synthese dargestellt werden. Die diastereoselektive 
ortho-Funktionalisierung wurde durch Dilithiierung und Abfangen des resultierenden 
Dianions mit Benzophenon erreicht. Dabei wurden mit 2.2 Äquivalenten s-Butyllithium in 
THF die von Park und Anh gefundenen Reaktionsbedingungen gewählt, um gezielt das 
(S,S,Rp,Rp)-konfigurierte Stereoisomer als Hauptprodukt zu erhalten.  
Das Produkt wurde in einer 9:1 Mischung (80% de) zweier Diastereomere erhalten, wobei das 
Produkt mit (Rp,Rp)-Konfiguration bezüglich der planaren Chiralität bevorzugt gebildet 
wurde. Die Reinigung erfolgte mittels präparativer HPLC, so dass diastereomerenreines 
(S,S,Rp,Rp)-konfiguriertes Ferrocen 146 in 53% Ausbeute erhalten wurde. 
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Schema 47: Synthese von Bisoxazolinylferrocen 146. 
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3.2.3.2 Anwendung von Metallocenbisoxazolinen in der enantioselektiven 
Phenylzink-Addition 
Die Verbindung 146 wurde im enantioselektiven Phenyltransfer an Aldehyde als chiraler 
Ligand eingesetzt und im Hinblick auf eine mögliche Reduzierung der Katalysatormenge bei 
gleich bleibender Enantioselektivität untersucht.  
Die Katalyseergebnisse mit 41 und 146 als Katalysatorvorläufer sind in Tabelle 10 
zusammengefasst. Verglichen mit der katalytischen Effizienz von 41 ergab der Einsatz des 
Bisoxazolinyl-Ferrocens 146 fast identische Resultate bezogen auf Ausbeute und Selektivität. 
Vergleicht man jedoch die Ergebnisse auf der Grundlage der aktiven Zentren, so zeigt 146 
schlechtere Ergebnisse. Mit einer Katalysatormenge von 5 mol% Bisoxazolin 146 können 
somit nicht die gleichen Ergebnisse erzielt werden, wie mit 10 mol% 41 erreicht wurden.  
Tabelle 10: Enantioselektiver Phenyltransfer mit Mono- und Bisoxazolinliganden.[a, b], 163 
R
O
H
R
OH
  kat. 41 bzw. 146
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
 Toluol, 10 °C
126 127  
Eintrag 
 
R 
 
Katalysatormenge 
[mol%] 
ee[c] Produkt [%] 
Ferrocen 41      Ferrocen 146 
Konfiguration[d] 
 
1 4-Cl-C6H4 10 97 96 (R) 
2 4-Cl-C6H4 5 95 94 (R) 
3 4-Cl-C6H4 2 92 86 (R) 
4 3-MeO-C6H4 10 96 95 (R) 
5 3-MeO-C6H4 5 96 95 (R) 
6 Ph-CH2-CH2 10 75 72 (S) 
7 Ph-CH2-CH2 5 72 71 (S) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Aldehyd 126 in Toluol bei 0 °C für 12 h durchgeführt. [b] Alle 
Reaktionen verliefen mit >98% Umsatz (bestimmt durch 1H-NMR). [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler 
stationärer Phase. [d] Bestimmt durch Vergleich des Drehwertes mit Literaturdaten, bzw. unter Annahme eines 
identischen Reaktionsweges (Einträge 4, 5). 
                                                 
163 Die Katalysereaktionen wurden in Zusammenarbeit mit M. Kesselgruber durchgeführt. 
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Eine mögliche Erklärung dieses Phänomens beruht auf der gegenseitigen Störung der beiden 
katalytischen Zentren. Um derartige Wechselwirkungen auszuschalten oder zu verringern 
wurde ein Ruthenocenanalogon 148 zu Verbindung 146 synthetisiert (Schema 48).155 In 
diesem Molekül ist die Entfernung der beiden Cyclopentadienyl-Ringe etwa 0.34 Å größer. 
Dadurch sollte die gegenseitige Störung der katalytischen Zentren während der Katalyse im 
Vergleich zu Bisoxazolinylferrocen 146 vermindert sein. 
Ru
N
O
O
N
Ru
N
O
O
N
HO
Ph Ph
OH
Ph Ph
1) s-BuLi, THF
     -78 °C bis 0 °C
2) Benzophenon
147 148
74%
 
Schema 48: Synthese des Ruthenocen-Analogons 146 nach Kesselgruber.155 
 
Die Synthese von 148 gelang in analoger Weise zum Ferrocen-Derivat 146 ausgehend von 
1,1’-Ruthenocendicarbonsäure.164 Die Dicarbonsäure wurde mit Oxalylchlorid zum 
Säurechlorid umgesetzt, welches mit (S)-tert-Leucinol zum Amid reagiert. Der 
Oxazolinringschluss erfolgte bei dieser Verbindung unter Appel-Bedingungen.165 
Dilithiierung und Umsetzung mit Benzophenon unter den gleichen Bedinungen wie für die 
Synthese von 146 ergab nach säulenchromatographischer Reinigung diastereomerenreines 
(S,S,Rp,Rp)-148 in 74% Ausbeute. Die Ergebnisse, die in der enantioselektiven Phenylierung 
von Aldehyden erhalten wurden, sind in Tabelle 11 zusammengefasst. 
 
 
 
 
 
                                                 
164 Ruthenocendicarbonsäure wird durch doppelte Lithiierung und Carboxylierung aus Ruthenocen dargestellt, 
siehe: L. Bednarik, E. Neuse, J. Organomet. Chem. 1979, 168, C8. 
165 R. Appel, Angew. Chem. 1975, 87, 863; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1975, 14, 801. 
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Tabelle 11: Enantioselektiver Phenyltransfer mit Bisoxazolinligand 148.[a, b], 163 
R
O
H R
OH
  kat. 148
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
 Toluol, 10 °C
126 127  
Eintrag 
 
R 
 
Katalysatormenge 
[mol%] 
Umsatz[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
Konfiguration[d] 
 
1 4-Cl-C6H4 10 99 96 (R) 
2 4-Cl-C6H4 5 99 95 (R) 
3 4-Cl-C6H4 2 99 90 (R) 
4 3-MeO-C6H4 10 99 94 (R) 
5 3-MeO-C6H4 5 99 93 (R) 
6 Ph-CH2-CH2 10 99 74 (S) 
7 Ph-CH2-CH2 5 99 72 (S) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Aldehyd 126 in Toluol bei 0 °C für 12 h durchgeführt. [b] Bestimmt 
nach 1H-NMR. [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler stationärer Phase. [d] Bestimmt durch Vergleich des 
Drehwertes mit Literaturdaten, bzw. unter Annahme eines identischen Reaktionsweges (Einträge 4-7). 
 
Erfreulicherweise konnte beobachtet werden, dass im Vergleich zu Bisoxazolinylferrocen 146 
der Ruthenocen-Ligand 148 bei niedrigeren Katalysatormengen etwas bessere Selektivitäten 
im enantioselektiven Phenyltransfer auf p-Chlorbenzaldehyd lieferte (Einträge 2, 3). Dasselbe 
traf auf die Umsetzung von 3-Phenylpropionaldehyd zu (Einträge 4, 5). 3-Methoxy-
benzaldehyd als Substrat ergab allerdings etwas schlechtere Ergebnisse mit 148 als mit 146 
(Einträge 6, 7), und Monooxazolinyl-Ferrocen 41 wiederum übertraf diese Werte selbst mit 
nur einem katalytischen Zentrum. 
Aus diesen Ergebnissen kann der Schluss gezogen werden, dass die gegenseitige sterische 
Hinderung der substituierten Ringe nicht der alleinige Grund für die relativ gesehen 
niedrigeren Enantioselektivitäten mit diesen 1,1’,2,2’-substituierten Metallocenen ist. 
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Zeitgleich zu unseren Studien wurde von Ikeda und Mitarbeitern ebenfalls die Synthese von 
Verbindung 146 veröffentlicht.166 Ausgehend vom Bisoxazolin 145 gelang die Synthese von 
146 unter den in Schema 49 gezeigten Bedingungen. Zunächst wurde ein 
Diastereomerengemisch im Verhältnis von 4.5:1 erhalten, welches chromatographisch 
getrennt werden konnte.  
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1) s-BuLi / TMEDA
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(S,S,Rp,Rp)-146 (69%) (S,S,Rp,Sp)-146a (15%)
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Schema 49: Synthese der diastereomeren Verbindungen 146 und 146a nach Ikeda.166 
Ikeda und Mitarbeiter setzten die beiden so erhaltenen Verbindungen als Katalysatorvorläufer 
in der enantioselektiven Diethylzink-Addition an Benzaldehyd ein. Die Katalyseergebnisse 
sind in Tabelle 12 vergleichend mit den von Bolm und Mitarbeitern bereits 1999 publizierten 
Ergebnisse66a der enantioselektiven Diethylzink-Addition in Gegenwart der 
Ferrocenyloxazoline 41 und 149 (Abbildung 18) zusammengestellt. 
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Abbildung 18: Ferrocenyloxazolin-Liganden nach Bolm.66a 
                                                 
166 W. Zhang, H. Yoshinaga, Y. Imai, T. Kida, Y. Nakatsuji, I. Ikeda, Synlett 2000, 1512. 
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Tabelle 12: Enantioselektive Diethylzink-Addition an Benzaldehyd in Gegenwart 
verschiedener Ferrocenylliganden.166, 66a 
H
O 10 mol% Ligand
ZnEt2
OH
18 19  
Eintrag 
 
Katalysator- 
vorläufer 
Ausbeute[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
Konfiguration[d] 
 
1 41 (S,Rp) 83 93 (R) 
2 149 (S,Sp) 55 35 (R) 
3 146 (S,S,Rp,Rp) 63 91 (R) 
4 146a (S,S,Rp,Sp) 97 93 (R) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 1.0 mmol Aldehyd 18 in Toluol bei 0 °C durchgeführt,. [b] Ausbeuten nach 
Säulenchromatographie. [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler stationärer Phase. [d] Bestimmt durch Vergleich 
des Drehwertes mit Literaturdaten. 
Bolm und Mitarbeiter66a konnten in ihren Studien zeigen, dass das Zusammenspiel der 
zentralen und planaren Chiralität167,168 entscheidend für die Selektivität des Liganden ist. Der 
(S,Rp)-konfigurierte Katalysatorvorläufer 41 lieferte das Produkt in deutlich höherer 
Selektivität, während der (S,Sp)-konfigurierte Ligand 149 zudem durch eine signifikant 
niedrigere katalytische Aktivität auffiel. 
Interessanterweise ergeben die beiden N,N,O,O-Bisoxazolin-Liganden (S,S,Rp,Rp)-146 und 
(S,S,Rp,Sp)-146 nahezu die gleiche Selektivität in der Addition an Benzaldehyd. Jedoch fällt 
auf, dass Bisoxazolin (S,S,Rp,Sp)-146 eine deutlich höhere katalytische Aktivität zeigt. Ikeda 
und Mitarbeiter begründen diesen Effekt durch die größere sterische Hinderung in einem 
                                                 
167 Liganden mit mehr als einem Chiralitätselement spielen in der asymmetrischen Katalyse eine bedeutende 
Rolle. Pastor und Togni führten den Begriff der chiralen Kooperativität als Erweiterung von Masamunes 
Konzept von matched/mismatched pairs ein, welcher die verstärkende Wechselwirkung der einzelnen 
Chiralitätselemente beschreibt, siehe: (a) S. D. Pastor, A. Togni, J. Am. Chem. Soc. 1989, 111, 2333. (b) A. 
Togni, S. D. Pastor, J. Org. Chem. 1990, 55, 1649. (c) S. D. Pastor, A. Togni, Helv. Chim. Acta 1991, 74, 905. 
(d) S. Masamune, W. Choy, J. S. Petersen, L. R. Sita, Angew. Chem. 1985, 97, 1; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 
1985, 24, 1. 
168 Für Untersuchungen zu chiraler Kooperativität bei Ferrocen-Liganden, siehe: (a) Fußnote 167, 167c (b) T. 
Hayashi, M. Tajika, K. Tamao, M. Kumada, J. Am. Chem. Soc. 1976, 98, 3718. (c) T. Hayashi, M. Konisji, M. 
Fukushima, T. Mise, M. Kagotani, M. Tajika, M. Kumada, J. Am. Chem. Soc. 1982, 104, 180. (d) Fußnote 66a, 
69b. (e) S.-L. You, X.-L. Hou, L.-X. Dai, Y.-H. Yu, W. Xai, J. Org. Chem. 2002, 67, 4684. 
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Zinkkomplex von (S,S,Rp,Rp)-146, da die beiden sterisch anspruchsvollen 
Oxazolin-Substituenten in Richtung des Ferrocenyl-Eisenatoms angeordnet sind.  
3.2.4 Studien zur Variation des Metallfragments 
3.2.4.1 Einführung 
Es gab bislang nur wenige Studien zum Einfluss des Ligandenrückgrates auf die Aktivität und 
Selektivität. Dieser Aspekt verwundert, denn in vielen Studien wurde bereits die Wichtigkeit 
des Elementes der planaren Chiralität für enantioselektive Prozesse verdeutlicht.169 
Am häufigsten wurde bisher der Austausch von Ferrocen gegen Ruthenocen untersucht, wohl 
auch, weil Ruthenocenverbindungen leicht synthetisch zugänglich sind. So konnte in einer 
frühen Untersuchung von Hayashi und Mitarbeitern170 gezeigt werden, dass durch den 
größeren Abstand der beiden Cyclopentadienylringe im Ruthenocen 153 eine Veränderung 
des P,P’-Bisswinkels gegenüber dem Ferrocen-Analogon 152 auftritt. Dies bewirkte einen 
Anstieg der Enantioselektivität bei der asymmetrischen Silylierung von allylischen Chloriden 
von 10% auf 42% ee (Schema 50). 
Cl Si(OEt)2Ph
1) kat. [PdCl(p-allyl)]2/
    152 oder 153
    PhCl2SiSiMe3
2) EtOH, Et3N
150
M
PPh2
PPh2
NMe2
CH3
152: M = Fe
153: M = Ru
151
152:  10% ee
153:  41% ee  
Schema 50: Allylische Substitution in Gegenwart der Metallocen-basierten P,P’-Liganden 
152 und 153 nach Hayashi.170 
 
                                                 
169 Beispiele vide infra und folgende: Grignard-Kreuzkupplungen: (a) T. Hayashi, M. Tajika, K. Tamao, M. 
Kumada, J. Am. Chem. Soc. 1976, 98, 3718. (b) T. Hayashi, M. Konishi, M. Fukushima, T. Mise, M. Kagotani, 
M. Tajika, M. Kumada, J. Am. Chem. Soc. 1982, 104, 180. Goldkatalysierte Aldoladdition: (c) S. D. Pastor, A. 
Togni, J. Am. Chem. Soc. 1989, 111, 2333. (d) A. Togni, S. D. Pastor, J. Org. Chem. 1990, 55, 1649. (e) S. D. 
Pastor, A. Togni, Helv. Chim. Acta 1991, 74, 905. Asymmetrische Alkylierung: (f) S.-L. You, Y.-G. Zhou, X.-
L. Hou, L.-X. Dai, Chem. Commun. 1998, 2765. Allylische Alkylierung: (g) G. Helmchen, S. Kudis, P. 
Sennhenn, H. Steinhagen, Pure Appl. Chem. 1997, 69, 513. (h) S. Kudis, G. Helmchen, Angew. Chem. 1998, 
110, 3210; Angew. Chem. Int. Ed. 1998, 37, 3047. 
170 T. Hayashi, A. Ohno, S.-j. Lu, Y. Matsumo, E. Fukuyo, K. Yanagi, J. Am. Chem. Soc. 1994, 116, 4221. 
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Es existieren eine Reihe weiterer Studien, die den Wechsel vom Ferrocen- zum 
Ruthenocenrückgrat untersuchen.171 Jedoch ist bislang keine umfassende Studie durchgeführt 
worden, die auch Tricarbonyl-Komplexe mit einbezieht. 
Von Helmchen und Mitarbeitern stammt die einzige Untersuchung, die Tricarbonylkomplexe 
einschließt.169g Dort wurden die in Schema 51 gezeigten Verbindungen in der asymmetrischen 
allylischen Substitution untersucht. Die Katalyseergebnisse sind ebenfalls in Schema 51 
angegeben. Obwohl sich durch die unterschiedliche Substitution des Cymantrenkomplexes 
157 die Ergebnisse nicht direkt vergleichen lassen, kann als Tendenz festgestellt werden, dass 
in der asymmetrischen Alkylierung das elektronenreichere Ferrocenderivat sowohl aktiver als 
auch selektiver als die vergleichsweise elektronenarmen Tricarbonyl-Komplexe ist.172 
Fe Mn
N
O
PAr2
OC CO
CO
N
O
PPh2
OAc
156 157 158
O
N
Cr PPh2
OC CO
CO
CH(CO2Me)2
Ar = 2-Biphenyl
0.55 mol% 156-158, 0.50 mol% [Pd]
NaCH(CO2CH3)2
*
72% ee 17% ee 53% ee
154 155
 
Schema 51: Allylische Alkylierung mit planar-chiralen p-Komplexen nach Helmchen.169g 
 
Um die Abhängigkeit der Katalysatoreffizienz eines Ligandentyps vom Metallrückgrat für 
eine gegebene Reaktion zu untersuchen, wurden zum Ferrocen 41 analoge Metall-Komplexe 
synthetisiert und im enantioselektiven Phenyltransfer getestet. Dadurch wurde gleichzeitig das 
Ziel verfolgt, durch Variation der Ligandenstruktur möglicherweise effizientere Liganden zu 
entwickeln. 
                                                 
171 (a) H. C. L. Abbenhuis, U. Burckhardt, V. Gramlich, A. Togni, A. Martelletti, J. Spencer, I. Steiner, A. Togni, 
Organometallics 1996, 15, 1614. (b) L. Schwink, P. Knochel, Chem. Eur. J. 1998, 4, 950. (b) S. Li, P. M. N 
Low, T. S. A. Hor, F. Xue, T. C. W. Mak, J. Chem. Soc., Dalton Trans. 1997, 1289. (c) C. E. Garrett, G. C. Fu, 
J. Am. Chem. Soc. 1998, 120, 7479. 
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Neben den Katalysatorvorläufern 41 und 159-161,155 sollte ein Cymantren-basiertes Analogon 
162 zu Ferrocen 41 synthetisiert werden.  
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Abbildung 19: Katalysatorvorläufer mit Metallocen- bzw. Cyclopentadienyl-Metall-
tricarbonyl-Rückgrat. 
3.2.4.2 Synthese eines Cymantren-basierenden Katalysatorvorläufers 
Die Synthese des Cymantren-basierten Katalysatorvorläufers 162 kann im wesentlichen 
analog zu den bereits beschriebenen Ferrocenyloxazolinen durchgeführt werden. Ausgehend 
von Cymantrencarbonsäure, welche durch Friedel-Crafts-Acylierung von Cymantren, gefolgt 
von basischer Spaltung des resultierenden Ketons gewonnen wird (Schema 52),173 wurde nach 
Bildung des Säurechlorids mit Oxalylchlorid und Umsetzung mit (S)-tert-Leucinol das 
Amid 166 in 87% erhalten (Schema 53).174  
Der Ringschluss erfolgte nach einer leicht modifizierten Syntheseroute durch Mesylierung des 
Amids 166 in 63% Ausbeute (Schema 53). Die ortho-Lithiierung von 167 wurde mit s-BuLi 
bei -78 °C in THF durchgeführt und ergab nach Umsetzung mit Benzophenon die 
                                                                                                                                                        
172 Durch Einführung eines chiralen Zentrums am Phosphoratom in Cymantren 157 konnte die 
Enantioselektivität der Reaktion mit zyklischen Substraten jedoch auf > 99% gesteigert werden; siehe Fußnote 
169g. 
173 E. R. Biehl, P. C. Reeves, Synthesis 1973, 360. 
174 S. Kudis, Dissertation, Universität Heidelberg, 1999. 
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Zielverbindung 162 in einem Diastereomerenverhältnis von 13:1. Nach säulen-
chromatographischer Trennung wurde diastereomerenreines 162 in 35% Ausbeute erhalten.175 
Mn
OC CO
COOH
165
CO
Mn
OC CO
163
CO
Mn
OC CO
164
CO
10 Äq. 
KOtBu
2.8 Äq. H2O
DME, 85 °C
(60%)
 AlCl3,
 2-Chlorbenzoylchlorid
DCM, 0 - 5 °C
(95%)
O
Cl
 
Schema 52: Synthese von Cymantrencarbonsäure. 
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Schema 53: Synthese von Cymantren 162. 
 
 
                                                 
175 Die geringe Ausbeute ist auch auf teilweise Zersetzung der benutzten s-Butyllithium-Lösung zurückzuführen. 
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Bei der Aufnahme von 1H-NMR-Spektren der synthetisierten Cymantrenyl-Verbindungen 
traten Linienverbreiterungen auf, die vermutlich auf paramagnetische manganhaltige 
Zersetzungsprodukte zurückzuführen sind. Daher war teilweise eine starke Verdünnung der 
Proben erforderlich. Die 13C-NMR-Spektren zeigten diese Linienverbreiterung jedoch nicht, 
und konnten unter Standardbedingungen gemessen werden. 
Im 1H-NMR-Spektrum kann deutlich das OH-Proton erkannt werden, das aufgrund der 
Wasserstoffbrücke auf etwa 9 ppm tieffeldverschoben ist (Abbildung 20). Im 13C-NMR-
Spektrum erscheinen die drei CO-Gruppen mit einem charakteristischem Signal bei 223 ppm 
(Abbildung 21).  
 
 
Abbildung 20: 1H-NMR-Spektrum (400 MHz) von 162. 
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Abbildung 21: 13C-NMR-Spektrum (75 MHz) von 162. 
 
3.2.4.3 Einsatz verschiedener N,O-Liganden in der enantioselektiven Phenylzink-
Addition 
Als Testsubstrate für die Untersuchung der verschiedenen N,O-Liganden wurden mit 
p-Chlorbenzaldehyd (126a) und Dihydrozimtaldehyd (126s) Substrate gewählt, die am oberen 
bzw. unteren Ende der Selektivitätsskala beim Phenyltransfer in Gegenwart von 
Hydroxyferrocenyloxazolin 41 liegen (97% bzw. 75% ee). Die Ergebnisse der 
Untersuchungen sind in Tabelle 13 zusammengefasst.176 
 
 
 
 
                                                 
176 Die Katalysen wurden in Zusammenarbeit mit M. Kesselgruber durchgeführt. 
Mn
N
O
OC CO
162
OH
Ph
Ph
CO
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Tabelle 13: Ergebnisse der enantioselektiven Phenylierung von 126a und 126s in Gegenwart 
von p-Komplex-basierenden Liganden. 
R
O
H
R
OH
10 mol% Ligand
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
Toluol, 10 °C
R = 4-Cl-C6H4       126a
R = Ph-CH2-CH2   126s
R = 4-Cl-C6H4       127a
R = Ph-CH2-CH2   127s  
Eintrag 
 
Ligand 
 
              Substrat 126a 
  Umsatz[a] [%]       ee[b,c][%] 
              Substrat 126s 
  Umsatz[a] [%]       ee[b,c][%] 
1 Fe
N
O
OH
Ph Ph
41  
99 97 (R) 99 75 (S) 
2 
OH
Ph PhRu
N
O
159  
99 97 (R) 99 80 (S) 
3 Os
N
O
OH
Ph Ph
160  
99 96 (R) 99 77 (S) 
4 Mn
N
O
OC CO
162
OC
OH
PhPh
 
99 96 (R) 99 74 (S) 
5 Re
N
O
OC CO
161
CO
OH
Ph
Ph
 
99 98 (R) 99 83 (S) 
[a] Bestimmt nach 1H-NMR. [b] Bestimmt mittels HPLC an chiraler stationärer Phase. [c] Die absolute 
Konfiguration wurde durch Vergleich des Drehwertes mit Literaturdaten bestimmt. 
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In der Serie der Ferrocen-, Ruthenocen-, Osmocen-Derivate fällt es schwer, eindeutige 
Tendenzen festzulegen, obwohl der Abstand zwischen den beiden Cyclopentadienylringen 
beim Ruthenocen als auch beim Osmocen im Vergleich zum Ferrocen um 0.34 Å größer ist. 
Nur für das „schlechte“ Substrat Dihydrozimtaldehyd konnten mit dem Ruthenocenderivat 
159 etwas bessere Enantioselektivitäten erzielt werden (80% ee gegenüber 75% bzw. 
77% ee). 
Auch das Cymantren-Derivat 162 lieferte im Rahmen der Messgenauigkeit die gleichen 
Ergebnisse wie Ferrocen 41. Erst beim Cyrhetren-Derivat 162 konnten erstmals bessere 
Ergebnisse als mit 41 erzielt werden. Eine einfache Erklärung für diesen Umstand gibt es 
allerdings nicht, denn argumentiert man mit der elektronenziehenden Wirkung der drei 
Carbonylgruppen, so stellt sich die Frage, warum Cymantren 161 nicht die gleiche 
selektivitätssteigernde Wirkung hat. Vermutlich ist unter anderem der größere Atomradius des 
Rheniums ein Grund für die beobachteten Ergebnisse.  
Um festzustellen, ob die beobachtete Verbesserung für weitere Substrate zu finden ist, wurden 
weitere Aldehyde in Gegenwart von Cyrhetren-Derivat 161 umgesetzt. Die Ergebnisse sind in 
Tabelle 14 zusammengestellt. 
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Tabelle 14: Enantioselektiver Phenyltransfer in Gegenwart von Cyrhetren 161.[a],176 
R
O
H R
OH
  10 mol% 161
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
Toluol, 10 °C126 127  
Eintrag 
 
Produkt[b] 
 
ee [%][c] 
2 mol% 161 
ee [%][c] 
10 mol% 161 
Konfiguration[d] 
 
1 
OH
Cl  
127a 96 98 (97) (R) 
2 
OH
Me  
127b 85 99 (98) (R) 
3 
OH
OMe  
127g 93 98 (96) (R) 
4 
OHBr
 
127i 83 96 (91) (R) 
5 
OH
Me
Me
Me  
127k 80 98 (92) (R) 
6 
O
OH
 
127l 95 95 (95) (R) 
7 
OH
 
127m 88 92 (90) (S) 
8 
OH
 
127p 74 78 (78) (S) 
9 
OH
 
127s 76 83 (75) (S) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Aldehyd 126 bei 10 °C in Toluol für 12 h durchgeführt. [b] Alle 
Reaktionen verliefen mit >99% Umsatz (bestimmt nach 1H-NMR). [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler 
stationärer Phase. [d] Bestimmt durch Vergleich des Drehwertes mit Literaturdaten, bzw. unter Annahme eines 
identischen Reaktionsweges (für die Einträge 3, 4, 5). 
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3.2.5 Einsatz weiterer N,O-Liganden in den enantioselektiven Phenyltransfer 
Im Rahmen der Studie zum Einfluss des Ligandenrückgrates wurden auch 
[2.2]Paracyclophan-basierte Analoga zu Ferrocen 41 in der enantioselektiven Phenylierung 
von Aldehylden untersucht.177,178 Die in Abbildung 22 gezeigten Katalysatorvorläufer wurden 
von K. Wenz synthetisiert.179 Aus NMR-Untersuchungen ging hervor, dass die Verbindungen 
168a und 169a nicht in Form eines Diphenylhydroxymethyloxazolin-Derivates vorliegen, 
sondern der Oxazolinring geöffnet wird, so dass Struktur 168b bzw. 169b erhalten wird. Die 
Katalyseergebnisse für diese Liganden sind in Tabelle 15 zusammengefasst.  
O
N
HO
Ph
Ph
O
N
OH
Ph
Ph
O
Ph
Ph
N
HO
O
Ph
Ph
N
OH
(S,Rp)-168a (S,Sp)-169a
(S,Rp)-168b (S,Sp)-169b  
Abbildung 22: Strukturisomere [2.2]Paracyclophan-basierender Katalysatorvorläufer nach 
K. Wenz.179 
 
 
 
                                                 
177 Die Katalysereaktionen wurden in Zusammenarbeit mit K. Wenz durchgeführt. 
178 Ein Vergleich zwischen Metallocen- und Phenyl-basierten Liganden wird durch den unterschiedlichen 
Winkel zwischen den beiden ortho-Substituenten (72° bei Ferrocenen und 60° bei Phenylderivaten) und die 
dadurch hervorgerufenen geometrischen Änderungen erschwert. 
179 K. Wenz, Dissertation, RWTH Aachen, 2002. 
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Tabelle 15: Ergebnisse der enantioselektiven Phenylierung von 126a und 126s in 
Gegenwart von verschiedenen [2.2]Paracyclophan-Derivaten und Phenyl-
Derivat 171.177,[a] 
R
O
H R
OH
10 mol% Ligand
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv.  ZnEt2
Toluol, 10 °C
R = 4-Cl-C6H4       126a
R = PhCH2CH2     126s
R = 4-Cl-C6H4       127a
R = PhCH2CH2     127s  
Eintrag 
 
Ligand 
 
           Substrat 126a 
  Umsatz[b] [%]         ee[c][%] 
              Substrat 126s 
  Umsatz[b] [%]         ee[c][%] 
1 
O
Ph
Ph
N
HO
(S,Rp)-168b  
99 rac 99 60 (R) 
2 
O
Ph
Ph
N
OH
(S,Sp)-169b  
99 59 (R) 99 20 (S) 
3 
O
Ph
Ph
N
HO
(S,Sp)-170  
99 74 (R) 99 12 (R) 
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Fortsetzung Tabelle 15: Ergebnisse der enantioselektiven Phenylierung von 126a und 126s 
in Gegenwart von verschiedenen [2.2]Paracyclophan-Derivaten und Phenyl-Derivat 171.177,[a] 
Eintrag 
 
Ligand 
 
           Substrat 126a 
  Umsatz[b] [%]         ee[c][%] 
              Substrat 126s 
  Umsatz[b] [%]         ee[c][%] 
5 
171
O
N
HO
Ph Ph
 
99 72 (R) 99 29 (S) 
[a] Die Reaktionen wurden bei 10 °C in Toluol für 12 h durchgeführt, mit 0.25 mmol Aldehyd 126a bzw. 126s, 
in Gegenwart von 10 mol% des angegebenen Katalysatorvorläufer. [b] Bestimmt nach 1H-NMR. [c] Bestimmt 
mittels HPLC an chiraler stationärer Phase. In Klammern ist die absolute Konfiguration angegeben, welche 
durch den Vergleich des Drehwertes mit Literaturdaten bestimmt wurden. 
 
Zum Vergleich sind die Ergebnisse für einen analogen Katalysatorvorläufer mit 
Phenylrückgrat dargestellt. Auch bei diesem Liganden wird analog zu den Paracyclophan-
Derivaten 168 und 169 der Oxazolin-Ring geöffnet (Tabelle 15). Ob beide Stukturisomere 
dieser Katalysatorvorläufer unter den Reaktionsbedingungen des Phenyltransfers vorliegen, 
konnte für Phenyl-Derivat 171 jedoch nicht mit Sicherheit bestimmt werden. NOE-
Untersuchungen der Paracyclophan-basierenden Verbindungen deuten darauf hin, dass auch 
in Gegenwart von Zinkreagenzien keine Isomerisierung zum Oxazolinderivat stattfindet. Die 
bei der Synthese von 169 erhaltene benzylisch-substituierte Verbindung 170 (Tabelle 15) 
wurde ebenfalls in der enantioselektiven Phenylübertragung untersucht. 
Die Ergebnisse sind durch die geöffnete Struktur dieser Verbindung nicht mit den vorher 
diskutierten Oxazolin-Liganden zu vergleichen. Es zeigt sich jedoch, dass mit dem 
zusätzlichen Element der planaren Chiralität keine höheren Enantiomerenüberschüsse als mit 
dem Phenylderivat 171 erzielt werden konnten. Interessant ist jedoch ein Vergleich der 
Absolutkonfigurationen der Produkte, der auf einen starken Einfluss der Ethylenbrücken der 
Paracyclophaneinheit hindeutet. Zudem müssen im Falle des benzylisch substituierten 
Katalysatorvorläufers 170 unterschiedliche Übergangszustände dominieren, da die absolute 
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Konfiguration der Produkte zeigt, dass die beiden getesteten Aldehyde 126a und 126s von 
unterschiedlichen Seiten angegriffen werden.180 
Des weiteren wurde der einfache Aminoalkohol (-)-Norephedrin (172) als Katalysator in der 
asymmetrischen Phenylzink-Addition getestet. Es zeigte sich, dass mit diesem sehr flexiblen 
Liganden jedoch nur sehr geringe Enantioselektivitäten erzielt werden konnten (Schema 54). 
H
O
Cl
OH
Cl
NH2
Me
HO10 mol% (-)-Norephedrin (172)
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.3 Äquiv. ZnEt2
Toluol, 10 °C
172
(-)-Norephedrin7% ee
126a
127a
 
Schema 54: Enantioselektiver Phenyltransfer in Gegenwart von (-)-Norephedrin 172.181 
 
3.2.6 Zusammenfassung 
Es konnte gezeigt werden, dass die Modifizierung des ortho-Substituenten in Ferrocen 41 
keine signifikanten Auswirkungen hinsichtlich der Selektivität und Aktivität des Liganden für 
den enantioselektiven Phenyltransfer hat.  
Die Implementierung von zwei katalytisch-aktiven Zentren in ein Molekül mit Metallocen-
Rückgrat lieferte zwar sehr gute Enantioselektivitäten, jedoch wurde kein Erfolg in Bezug auf 
die Reduzierung der Katalysatormenge erzielt. Sterische Beeinflussung zwischen den beiden 
katalytisch aktiven Stellen als alleiniger Grund für diesen Umstand kann ausgeschlossen 
werden, da der analoge Ruthenocen-Ligand 159 keine deutliche Verbesserung brachte. 
Im Rahmen der Studie zur Variation des Ligandenrückgrates wurde der Cyrhetren-basierte 
Katalysatorvorläufer 161 als bislang effizientester Ligand für den asymmetrischen 
Phenyltranfer identifiziert, mit dem Enantioselektivitäten bis zu 99% ee erzielt werden 
konnten. Zudem ließ sich die Katalysatormenge für einige Substrate ohne deutliche 
Selektivitätseinbußen verringern. 
                                                 
180 Für eine ausführliche Diskussion, siehe Fußnote 179. In dieser Arbeit wurden auch ortho-Hydroxyoxazolinyl-
[2.2]paracyclophane in der enantioselektiven Phenylierung von Aldehyden untersucht, wobei 
Enantioselektivitäten bis zu 80% ee erreicht wurden. 
181 J. Rudolph, unpublizierte Ergebnisse. 
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3.3 Einsatz immobilisierter Liganden in der enantioselektiven Phenylzink-
Addition 
3.3.1 Einführung 
Trotz des enormen Fortschritts in der asymmetrischen Katalyse und der Vielzahl von zur 
Verfügung stehenden Systemen sind bislang nur wenige Verfahren im industriellen Maßstab 
umgesetzt worden.182 Die Ursache hierfür unter anderem in der Empfindlichkeit der meisten 
Katalysatoren gegenüber Verunreinigungen und Nebenprodukten, welches eine schnelle 
Deaktivierung des Katalysators zur Folge haben kann. Da für industrielle Anwendungen die 
Wirtschaftlichkeit von katalysierten Prozessen vor allem durch Prozesskenngrößen wie 
Zyklenzahl und Umsatz pro Zeit (TON und TOF)183 bestimmt werden, ist es wenig 
verwunderlich, dass großes Forschungsinteresse hinsichtlich der Effizienzsteigerung von 
Katalysatoren besteht.  
Eine weitere Schwierigkeit für die Übertragung katalysierter Prozesse in den industriellen 
Maßstab stellt die Abtrennung des Katalysator von den Produkten dar. Anders als im 
Labormaßstab können chromatographische Reinigungsverfahren nicht eingesetzt werden. 
Jedoch ist nicht nur eine einfach Abtrennung wichtig, sondern auch eine effiziente 
Rezyklierung des (wertvollen) Katalysators. Diese Anforderungen können durch die 
Fixierung des Katalysators bzw. Katalysatorvorläufers an einen nach der Reaktion einfach 
abtrennbaren Träger erreicht werden. Diese Strategie wird allgemein als Katalysator-
Immobilisierung184, 185 bezeichnet, und kann durch verschiedene Prinzipien erreicht werden.  
                                                 
182 (a) Industrial Catalysis - A Practical Approach (Hrsg.: J. Hagen), Wiley-VCH, Weinheim, 1999. (b) H. U. 
Blaser, F. Spindler, M. Studer, Appl. Catal. A 2001, 221, 119. (c) H.-U. Blaser, M. Studer, Appl. Catal. A 1999, 
189, 191. 
183 TON (turn over number) [mol Produkt pro mol Katalysator], TOF (turn over frequency) [mol Produkt pro 
Zeit]. 
184 Eine moderne Zusammenfassung bietet: Chiral Catalyst Immobilization and Recycling (Hrsg.: D. E. DeVos, 
I. F. J. Vankelecom, P. A. Jacobs), Wiley-VCH, Weinheim, 2000. 
185 (a) B. Clapham, T. S. Reger, K. D. Janda, Tetrahedron 2001, 57, 4637. (b) B. Pugin, J.-U. Blaser in 
Comprehensive Asymmetric Catalysis, Vol. III (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pfaltz, H. Yamamoto), Springer, 
Berlin, 1999, S. 1367. (c) S. J. Shuttleworth, S. M. Allin, P. K. Sharma, Synthesis 1997, 1217. 
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Die wohl am weitesten verbreitete Methode zur Immobilisierung von Katalysatoren ist die 
kovalente Anbindung des (chiralen) Liganden an ein Trägermaterial,186 das sich nicht im 
Reaktionsmedium löst. Zu diesen Trägermaterialien gehören quervernetzte Polymere, welche 
in geeigneten organischen Lösemitteln aufquellen und einfach durch Filtration oder 
Sedimentation abgetrennt werden können. Höher vernetzte Polymere quellen praktisch nicht 
mehr in organischen Lösemitteln und besitzen daher, wie auch anorganische Täger (z. B. 
Silicagel), weitgehend gleiche Eigenschaften in verschiedenen Lösemitteln. Bei unlöslichen 
Trägermaterialien spielen vor allem die Porengröße sowie eine große spezifische Oberfläche 
eine wichtige Rolle. 
Weniger verbreitet ist die Liganden-Immobilisierung durch die Fixierung an einen im 
Reaktionsmedium löslichen Träger.187 Nicht-quervernetzte, lineare Polymere sind in 
bestimmten organischen Lösemitteln nicht löslich und können daher durch 
Fällungsreaktionen zurückgewonnen werden. Der entscheidende Vorteil bei löslichen 
immobilisierten Katalysatoren ist die Tatsache, dass hohe Mobilität des Liganden 
gewährleistet ist und damit die katalytischen Eigenschaften denen des monomeren 
Katalysators entsprechen können. Zu den am häufigsten benutzten löslichen 
Trägermaterialien gehören Polyethylenglykole188 (PEG bzw. MeO-PEG) sowie nicht-
vernetztes Polystyrol. 
Polyethylenglykole bieten sich durch ihr spezielles Löseverhalten an: PEG’s sind löslich in 
DMF, Dichlormethan, Toluol, Acetonitril, Wasser und Methanol, aber unlöslich in 
Diethylether, MTBE, Isopropanol und kaltem Ethanol. Typischerweise werden 
Polyethylenglykole mit mittleren Molekulargewichten von 3000 bis 5000 für die 
Immobilisierung von Katalysatoren eingesetzt. Besitzt die Polymerkette an einem Ende eine 
Methylether-Gruppe, so spricht man von MeO-PEG (Polyethylenglykol-monomethylether).  
                                                 
186 Zur Synthese und Anwendung von heterogenen Trägermaterialien, siehe: (a) Heterogeneous Catalysis and 
Fine Chemicals IV (Hrsg.: H.-U. Blaser, A. Baiker, R. Prins), Elsevier, Amsterdam, 1997. (b) Handbook of 
Heterogeneous Catalysis, Vol. 1 (Hrsg.: G. Ertl, H. Knözinger, J. Weitkamp), Wiley-VCH, Weinheim, 1997. 
187 Übersichten: (a) P. H. Toy, K. D. Janda, Acc. Chem. Res. 2000, 33, 546. (b) P. Wentworth, K. D. Janda, 
Chem. Commun. 1999, 1917. (c) P. Wentworth, Trends Biotech. 1999, 17, 448. (d) D. J. Gravert, K. D. Janda, 
Chem. Rev. 1997, 97,489. (e) D. E. Bergbreiter, Catalysis Today 1998, 42, 389. 
188 (a) E. Bayer, M. Mutter, Nature 1972, 237, 512. (b) M. Mutter, H. Hagemaier, E. Bayer, Angew. Chem. 1971, 
83, 883; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1971, 10, 881. (c) X. Y. Zhao, W. A. Metz, F. Sieber, K. D. Janda, 
Tetrahedron Lett. 1998, 39, 8433. 
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Lösliche Polymer-gebundene Katalysatoren wurden bereits für eine ganze Reihe 
asymmetrischer Prozesse entwickelt, darunter Dihydroxylierungen,189 Epoxidierungen,190 
Alkylierung von Aldehyden,63 Reduktion von Ketonen und Olefinen191 sowie 
Cyclopropanierungen.192 
Zwei-Phasen-Systeme stellen eine weitere Möglichkeit zur Immobilisierung von 
Katalysatoren dar,193 auf die an dieser Stellen jedoch nicht näher eingegangen werden soll. 
Mit der erfolgreichen Entwicklung enantioselektiver Additionen von Zinkorganylen setzte 
auch das Bestreben ein, Polymer-gebundene Katalysatoren für diesen Prozess zu 
entwickeln.44 Die frühesten Arbeiten auf diesem Gebiet stammen von Fréchet und Itsuno,194 
die den in Schema 55 abgebildeten immobilisierten Aminoalkohol 173 in der 
enantioselektiven Diethylzink-Addition an Benzaldehyd einsetzten. Der Produktalkohol 19 
wurde in 92% Ausbeute und mit einer Selektivität von 92% ee erhalten. Das immobilisierte 
Ephedrin-Derivat 174 erreichte mit 80% ee deutlich geringere Selektivitäten. Der Nachteil 
dieser Katalysatoren waren in jedem Fall die langen Reaktionszeiten von 2-3 Tagen, während 
vergleichbare monomere Katalysatoren für ähnliche Ergebnisse 15 Stunden benötigen. 
 
                                                 
189 (a) C. Bolm, A. Gerlach, Angew. Chem. 1997, 109, 773; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1997, 36, 741. (b) H. 
Han, K. D. Janda, J. Am. Chem. Soc. 1996, 118, 7632. (c) C. Bolm, A. Gerlach, Eur. J. Org Chem. 1998, 21. 
190 Für einige neuere Beispiele: (a) L. Canali, J. K. Karjalainee, D. C. Sherrington, O. Hormi, Chem. Commun. 
1997, 123. (b) H. B. Yu, X. F. Zheng, Z. M. Lin, Q. S. Hu, W. S. Huang, L. Pu, J. Org. Chem. 1999, 64, 8149. 
(c) T. S. Reger, K. D. Janda, J. Am. Chem. Soc. 2000, 6929. (d) X. Q. Yao, H. L. Chen, W. R. Lü, G. Z. Pan, 
X. Q. Hu, Z. Zheng, Tetrahedron Lett. 2000, 41, 10267. 
191 (a) M. Felder, G. Giffels, C. Wandrey, Tetrahedron: Asymmetry 1997, 8, 1975. (b) G. Giffels, J. Beliczey, M. 
Felder, U. Kragl, Tetrahedron: Asymmetry 1998, 9, 691. (c) Q.-H. Fan, G.-J. Deng, C.-C. Lin, A. S. C. Chan, 
Tetrahedron: Asymmetry 2001, 12, 1241. 
192 M. Glos, O. Reiser, Org. Lett. 2000, 2, 2045. 
193 Für eine Übersicht zu enantioselektiven Zwei-Phasen-Systemen, siehe: G. Oehme in Comprehensive 
Asymmetric Catalysis, Vol. III (Hrsg.: E. N. Jacobsen, A. Pfaltz, H. Yamamoto), Springer, Berlin, 1999, S. 
1377. 
194 S. Itsuno, J. M. J. Fréchet, J. Org. Chem. 1987, 52, 4140. 
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OH
N
Me
CHO
N
Ph
OH
Me
Me
OH
173            = vernetztes
                   Polystyrol
174            = vernetztes
                   Polystyrol
*kat. 173 bzw. 174
ZnEt2
1918
173: 92% ee 
174: 80% ee
 
Schema 55: Enantioselektive Addition von Diethylzink an Benzaldehyd in Gegenwart 
Polystyrol-gebundener Liganden nach Fréchet.194 
 
Von Hodge und Mitarbeitern195 wurden Campher- und Ephedrin-Derivate an lineares 
Polystyrol angebunden, und erzielten nochmals höhere Selektivitäten (bis zu 98% ee). Es gibt 
zahlreiche weitere Beispiele zur Immobilisierung von Campher- bzw. Ephedrin-abgeleiteten 
Ligandenstrukturen.196 
In einer interessanten Studie zeigten Pericàs und Sanders,197 dass die Wahl des Linkers198 den 
stereochemischen Verlauf der Katalyse beeinflussen kann. So konnte mit dem monomeren 
Liganden 175 eine Selektivität von 94% ee in der Addition von Diethylzink an Benzaldehyd 
erzielt werden. Der immobilisierte Ligand 176 erreichte jedoch nur 69% ee. Erst durch die 
Modifizierung der Linker-Einheit zu einer sterisch anspruchsvolleren Gruppe (177), konnte 
ein ee-Wert von 94% für den Produktalkohol erreicht werden (Schema 56). 
                                                 
195 D. W. Sung, P. Hodge, P. W. Stratford, J. Chem. Soc, Perkin Trans. 1 1999, 1463. 
196 (a) S. Itsuno, Y. Sakurai, K. Ito, T. Maruyama, S. Nakahama, J. M. J. Fréchet, J. Org. Chem. 1990, 55, 304. 
(b) K. Soai, S. Niwa, M. Watanabe, J. Org. Chem. 1988, 53, 927. (c) K. Soai, S. Niwa, M. Watanabe, J. Chem. 
Soc, Perkin Trans. 1 1989, 109. (d) K. Soai, M. Watanabe, Tetrahedron: Asymmetry 1991, 2, 97. 
197 A. Vidal-Ferran, N. Bampos, A. Moyano, M. A. Pericàs, A. Riera, J. K. M. Sanders, J. Org. Chem. 1998, 63, 
6309. 
198 Linker = Ankergruppe zur Verknüpfung einer Verbindung an lösliche Polymere bzw. unlösliche 
Trägermaterialien. Für eine Definition, siehe: D. Maclean, J. J. Baldwin, V. T. Ivanov, Y. Kato, A. Shaw, P. 
Schneider, E. M. Gordon, Pure Appl. Chem. 1999, 71, 2349. 
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CPh3O
OH
Ph
N MeMe
O
OH
Ph
N MeMe
O
OH
Ph
N MeMe
Ph
Ar
175 177 (Ar=2-Cl-C6H4)176  
Schema 56: Chirale Aminoalkohole für die enantioselektive Diethylzink-Addition nach 
Pericàs und Sanders.197 
 
Weitere erfolgreiche immobilisierte Ligandensysteme sind in Abbildung 23 
zusammengefasst. Im Falle eines von Wang und Mitarbeitern publizierten BINOL-
Derivates 181 (Abbildung 24), mit dem Enantioselektivitäten bis zu 98% ee erzielt wurden, 
ist besonders hervorzuheben, dass der immobilisierte Ligand deutlich bessere Ergebnisse 
lieferte, als das „freie“ BINOL-Derivat 182. Dies kann zum einen auf den erhöhten sterischen 
Anspruch des Polymers und der Linker-Einheiten zurückgeführt werden. Eine andere 
Erklärung dieses Phänomens ist die größere räumliche Trennung der aktiven Stellen des 
Katalysators, wodurch Deaktivierung durch Dimerenbildung verringert wird. 
N
Ph
Ph
HO Ph
Ph
NHSO2C6H4
NHSO2C6H4 N
Ph
Ph
OH
O
O
O
Me
178
Zwanenburg et al.
179
Kurth et al.
180
Ellman et al.
 
Abbildung 23: Auswahl weiterer immobilisierter Ligandensysteme nach Zwanenburg,199 
Kurth,200 und Ellman.201 
 
                                                 
199 P. ten Holte, J.-P. Wijgergangs, L. Thijs, B. Zwanenburg, Org. Lett. 1999, 1, 1095. 
200 C. Halm, M. J. Kurth, Angew. Chem. 1998, 110, 523; Angew. Chem. Int. Ed. 1998, 38, 1918. 
201 G. Liu, J. A. Ellman, J. Org. Chem. 1995, 60, 7712. 
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Abbildung 24: Immobilisiertes und „freies“ BINOL-Derivat nach Wang und Chan.202 
 
Bolm und Mitarbeiter203 setzten lösliche polymere Liganden wie 183 ein, die durch ROMP 
(ring opening metathesis polymerization)204 synthetisiert wurden (Abbildung 24). In der 
Addition von Diethylzink an Benzaldehyd wurden mit bis zu 73% ee jedoch geringere 
Selektivitäten erreicht, als mit dem entsprechenden monomeren Liganden. 
OPh
O
O
O
O OO
NN
HOOH
2 2
n
183  
Abbildung 25: ROMP-Polymer 183 nach Bolm. 
 
Es existieren auch eine Reihe von chiralen Katalysatoren für die enantioselektive Addition 
von Zinkorganylen, bei denen der Ligand an anorganische Trägermaterialien gebunden ist.205 
Während im Bereich der immobilisierten Katalysatoren die Addition von Diethylzink an 
Benzaldehyd sehr genau untersucht wurde, wurde bislang erst ein polymerer Ligandentyp für 
die enantioselektive Diphenylzink-Addition beschrieben.63 
                                                 
202 X.-W. Yang, J.-H. Sheng, C.-S. Da, H.-S. Wang, W. Su, R. Wang, A. S. C. Chan, J. Org. Chem. 2000, 65, 
295. 
203 (a) C. Bolm, C. L. Dinter, A. Seger, H. Höcker, J. Brozio, J. Org. Chem. 1999, 64, 5730. (b) C. Bolm, A. 
Grenz, C. Tanyeli, C. Dinter, Adv. Synth. Catal. 2002, im Druck. 
204 Übersichtsartikel: M. R. Buchmeister, Chem. Rev. 2000, 100, 1565. 
205 Für einige Beispiele,siehe: (a) K. Soai, M. Watanabe, A. Yamamoto, J. Org. Chem. 1990, 55, 4832. (b) S. 
Bae, S.-W. Kim, T. Hyeon, B. M. Kim, J. Chem. Soc., Chem. Commun. 2000, 31. 
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Zwar erzielten Pu und Mitarbeiter mit polymeren BINOL-Derivaten206 (184) sehr gute 
Selektivitäten, jedoch nur unter ungünstigen Reaktionsbedingungen mit hohen 
Katalysatormengen (40 mol%), niedrigen Temperaturen (-30 °C) und langsamer Zugabe der 
reagierenden Komponenten mittels eine Spritzenpumpe über 20 h (Schema 57). Des weiteren 
setzten Pu et al. 3.2 Äquivalente Diethylzink als Additiv ein. Dabei diskutieren Pu et al. nicht 
die Möglichkeit gemischter Zinkreagenzien, sondern vermuten die Bildung selektiverer 
Katalysatoren durch Vorbehandlung der BINOL-Derivate mit Diethylzink. 
O
H
O
OH HO
RO OROR RO
ORRO ORRO
OH HO
O
OH
1 Äquiv. ZnPh2
40 mol% 184
3.2 Äquiv. ZnEt2
Toluol, -30 °C, 56 h
127f
92% ee (72%)
R = n-C6H13
184
126f
 
Schema 57: Enantioselektive Addition von Diphenylzink katalysiert durch Polymer 184 
nach Pu.63 
 
                                                 
206 Die polymeren BINOL-Derivat wurden auch in enantioselektive Diethylzink-Addition eingesetzt, wo sie mit 
20 mol% Polymer Enantioselektivitäten bis zu 98% erreichten, was der Selektivität des entsprechenden 
monomeren Liganden entspricht. 
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3.3.1.1 Einsatz eines MeO-PEG-gebundenen Liganden in der enantioselektiven 
Phenylzink-Addition 
Bei der enantioselektiven Phenylzink-Addition ist zur Isolation des Produktes und der 
Wiedergewinnung des Katalysatorvorläufers eine säulenchromatographische Reinigung nötig. 
Im Hinblick auf eine einfachere Aufarbeitung und Einsatz in wiederholten Katalysezyklen, 
sollte eine Immobilisierung des Katalysatorvorläufers 41 durch Anbindung an ein Polymer 
durchgeführt werden. Da der Einsatz von im Katalysemedium unlöslichen Katalysatoren 
häufig in niedrigen Selektivitäten resultiert, welche durch Einschränkungen der 
Polymermatrix hervorgerufen werden, ist der Einsatz von löslichen polymergebundenen 
Liganden besonders interessant. Besonders im Fall des Phenyltransfers, bei dem der 
Katalysator mit einer schnellen unselektiven Hintergrundreaktion konkurrieren muss, 
erscheint die Anbindung löslicher Polymere vorteilhaft, da sie gewissermaßen homogene 
Reaktionsbedingungen bietet. 
Um Ferrocen 41 an einen polymeren Träger anzubinden, wurde zunächst ein 
Ferrocen-Derivat 190 synthetisiert, welches an der 1’-Position einen Linker trägt.207 
Ausgehend von dieser Verbindung sollte die Anbindung sowohl an ein lösliches, als auch an 
ein unlösliches Polymer durchgeführt und die immobilisierten Katalysatorvorläufer im 
enantioselektiven Phenyltransfer getestet werden.  
Die unterschiedliche Substitution an den beiden Cyclopentadienylringen wurde durch 
sequentielle Transmetallierungs/Substitutionsreaktionen an 1,1’-Bis(tributylzinn)ferrocen 
erreicht (Schema 58).208 
                                                 
207 Die Synthese der immobilisierten Liganden wurde von Dipl.-Ing. Arno Claßen durchgeführt. 
208 (a) T. Sammakia, H. A. Latham, J. Org. Chem. 1996, 61, 1629. (b) M. E. Wright, Organometallics 1990, 9, 
853. 
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Schema 58: Synthese von Ferrocen 190:207 Reagenzien und Bedingungen: (a) n-BuLi, 
TMEDA, Et2O, dann Bu3SnCl, 82%. (b) n-BuLi, THF, dann DMF, 80%. (c) 
LiAlH4, Et2O, 98%. (d) NaH, Br(CH2)6OTBS, THF, 82%. (e) n-BuLi, THF, 
dann (MeO)2CO, 72%. (f) NaOH, NaBH4, t-BuOH, H2O, 98%. (g) C6F5OH, 
DCC, DCM. (h) (S)-tert-Leucinol, NEt3, DMF, 94%. (i) TsCl, NEt3, DMAP, 
DCM, 94%. (j) s-BuLi, THF, dann Ph2CO, 80%. (k) HF•Py, NEt3, MeCN, 98%. 
Aldehyd 186 wurde so über zwei Stufen ausgehend von Ferrocen in 66% Ausbeute erhalten. 
Nach Reduktion der Aldehydfunktion wurde der Linker über Etherbildung in das Molekül 
eingebracht. Transmetallierung der verbleibenden Tributylzinn-Einheit mit n-Butyllithium 
und nachfolgender Umsetzung mit Dimethylcarbonat ergab nach Hydrolyse des intermediär 
geformten Methylesters die Säure 188. Ausgehend von der Säure konnte der Oxazolinring 
synthetisiert werden. Als letzter Schritt erfolgt die Einführung des ortho-Substituenten durch 
ortho-Metallierung mit s-Butyllithium gefolgt von der Umsetzung mit Benzophenon. 
Standard-Entschützung des Alkohols gab schließlich 190. 
Ferrocen 190 wurde dann durch selektive Etherknüpfung an ein Trityl-modifiziertes Wang-
Harz209 191 gebunden, wobei diese Kupplung nur in 50% Ausbeute verlief, wie über 
gravimetrische Analysen bestimmt werden konnte. Im Gegensatz dazu verlief die Anbindung 
an mit Bernsteinsäure verestertes MeO-PEG210 193 in sehr guten Ausbeuten (95%).211 
                                                 
209 Tritylchlorid-Harz, Polymer-Matrix: CoPoly(styrol-1%DVB), 200-400 mesh, Novabiochem. 
210 Polyethylenglykol-monomethylether, MW=5000, Fluka. 
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Schema 59: Synthese der polymergebundenen Ferrocene 192 und 194.207 Reagenzien und 
Bedingungen: (a) Py, DMAP, 50%. (b) DCC, DMAP, DCM, 95%. 
Die beiden polymergebundenen Ferrocene 192 und 194 wurden als Liganden in 
enantioselektiven Additionen eingesetzt. Als Testsubstrate wurden p-Chlorbenzaldehyd (für 
den Phenyltransfer) und Benzaldehyd (für Diethylzink-Additionen) gewählt. Die Ergebnisse 
sind in Tabelle 16 zusammengefasst. 
 
Tabelle 16: Enantioselektiver Ethyl- bzw. Phenyltransfer an Benzaldehyd bzw. 
p-Chlorbenzaldehyd.[a] 
O
H
OH
  kat. 192 bzw. 194
0.7 Äquiv. ZnPh2
2.30 Äquiv. ZnEt2
 Toluol, 10 °CCl Cl
O
H
OH  kat. 192 bzw. 194
2.0 Äquiv. ZnEt2
 Toluol, 10 °C
126a 127a
18 19  
 
 
 
                                                                                                                                                        
211 Bestimmung der Ausbeute über elementaranalytische Verfahren ergab eine geringfügig niedrigere Ausbeute, 
als über gravimetrische Verfahren bestimmt wurde. 
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Fortsetzung Tabelle 16: Enantioselektiver Ethyl- bzw. Phenyltransfer an Benzaldehyd bzw. 
p-Chlorbenzaldehyd.[a] 
Eintrag 
 
Substrat 
 
Zinkreagenz 
 
Ferrocen 
 
Ausbeute[b] 
[%] 
ee[c]  
[%] 
Konf.[d] 
 
1 4-Cl-C6H4-CHO ZnPh2 / ZnEt2 192 91 0 (97) (R) 
2 C6H4-CHO ZnEt2 192 85 87 (93)[c] (R) 
3 4-Cl-C6H4-CHO ZnPh2 / ZnEt2 194 97 97 (97) (R) 
4 C6H4-CHO ZnEt2 194 87 86 (93)[c] (R) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Aldehyd in Toluol bei 10 °C für 12 h in Gegenwart von 10 mol% 
Ligand durchgeführt. [b] Ausbeuten nach Säuelchromatographie. [c] Bestimmt durch HPLC an chiraler 
stationärer Phase. Die Angaben in Klammern beziehen sich auf die Katalyseergebnisse mit dem monomeren 
Liganden 41. [d] Bestimmt durch Vergleich des Drehwertes mit Literaturdaten. [e] Die Ergebnisse in Klammern 
beziehen sich auf Katalysen in Anwesenheit von 5 mol% Ligand bei 0 °C. 
 
Wie aus den Ergebnissen zu erkennen ist, eignet sich das unlösliche Harz-gebundene Ferrocen 
192 nicht für den enantioselektiven Phenyltransfer, denn nur racemisches Produkt wurde in 
der Phenylzink-Addition an p-Chlorbenzaldehyd erhalten (Eintrag 1). Es ist zu vermuten, dass 
die katalytische Reaktion zu langsam ist und dass das Produkt lediglich durch die unselektive 
Hintergrundreaktion gebildet wird. Im Gegensatz dazu wird das Produkt der Addition von 
Diethylzink an Benzaldehyd in Gegenwart von 192 in 87% ee gebildet. Die 
Hintergrundreaktion bei der Diethylzink-Addition ist signifikant langsamer, so dass sie nur 
eine geringe Konkurrenz für das katalytische System darstellt. Dennoch sind die 
Selektivitäten niedriger, als mit dem monomeren Liganden 41 (Eintrag 2). 
Der Einsatz des MeO-PEG gebundenen Ferrocens 194 dagegen erzielte exzellente 
Enantioselektivitäten in der asymmetrischen Phenylzink-Addition. Das Additionsprodukt an 
p-Chlorbenzaldehyd wurde in quantitativer Ausbeute und 97% ee erhalten (Eintrag 3). Es ist 
besonders hervorzuheben, dass dieses Ergebnis der Selektivität des monomeren Liganden (41) 
entspricht. Zudem konnte dieses Ergebnis ohne Erhöhung der Katalysatormenge und ohne 
langsame Zugabe des Substrates erzielt werden. 
Erstaunlicherweise konnten im Fall der Diethylzink-Addition an Benzaldehyd nicht die 
gleichen Enantioselektivitäten wie mit dem monomeren Ferrocen erreicht werden. In diesem 
Fall wurde das Additionsprodukt nur in 86% ee erhalten (Eintrag 4). 
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Der MeO-PEG-gebundene Katalysatorvorläufer wurde auch in Hinblick auf seine 
Recyclingfähigkeit untersucht. Dazu wurde 194 nach der Katalyse durch Ausfällen in 
Diethylether und nachfolgende Filtration zurückgewonnen. Aus dem Filtrat wurde das 
Produkt durch Extraktion isoliert, während der zurückgewonnene Polymer-gebundene Ligand 
ohne weitere Reinigung in den nächsten Katalysezyklus eingesetzt wurde. Die Ergebnisse 
sind in Tabelle 17 zusammengefasst. 
Tabelle 17: Enantioselektiver Phenyltransfer mit zurückgewonnenem Ferrocen 194.[a] 
Eintrag 
 
Substrat 
 
Zyklus 
 
Ausbeute 
[%] 
ee[b]  
[%] 
Konfiguration[c] 
1 4-Cl-C6H4-CHO 1 80 97 (R) 
2 4-Cl-C6H4-CHO 2 75 96 (R) 
3 4-Cl-C6H4-CHO 3 81 95 (R) 
4 4-Cl-C6H4-CHO 4 97 95 (R) 
5 4-Cl-C6H4-CHO 5 80 95 (R) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Aldehyd in Toluol bei 10 °C für 12 h in Gegenwart von 10 mol% 194 
durchgeführt. [b] Bestimmt durch HPLC an chiraler stationärer Phase. [c] Bestimmt durch Vergleich des 
Drehwertes mit Literaturdaten. 
 
Wie aus Tabelle 17 hervorgeht, wurde in wiederholten Katalysezyklen die ausgezeichnete 
Enantioselektivität des Systems beibehalten. Selbst nach fünf Zyklen wurde das 
Additionsprodukt noch mit einem hervorragenden ee von 95% erhalten. Zudem war das 
Reaktionsprotokoll und die Isolierung der Produkte sowie die Wiedergewinnung des 
Katalysators, wie bereits oben beschrieben, einfach und effizient.  
In weiteren Studien wurde der Einfluss der Katalysatormenge auf die Selektivität der 
Reaktion untersucht. In Tabelle 18 ist die Reduzierung der Katalysatormenge für den 
monomeren Liganden 41 im Vergleich zum MeO-PEG-gebundenen Ferrocen 194 
zusammengefasst. 
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Tabelle 18: Enantioselektiver Phenyltransfer an p-Chlorbenzaldehyd in Gegenwart 
unterschiedlicher Mengen Katalysatorvorläufer 41 bzw. 194. 
O
H
OH  kat. 41 bzw. 194
ZnPh2 / ZnEt2
 Toluol, 10 °CCl Cl
Fe
O O
CPh2OH
O
N
O
O
O MPEG
6
194
Fe
CPh2OH
O
N
41
126a 127a
 
Eintrag 
 
Katalysatormenge 
[mol%] 
Ergebnisse mit Ferrocen 41[a] 
    ee [%][c]    Ausbeute [%][d] 
Ergebnisse mit Ferrocen 194[b] 
     ee [%][c]       Ausbeute [%][d] 
1 0.1 3 77 12 76 
2 1 79 84 91 80 
3 5 95 99 96 82 
4 10 97 99 97 80 
[a] Die Reaktion wurde mit 0.65 Äquiv. ZnPh2 und 1.3 Äquiv. ZnEt2 in Toluol bei 10 °C durchgeführt. [b] Die 
Reaktion wurde mit 0.7 Äquiv. ZnPh2 und 2.3 Äquiv. ZnEt2 in Toluol bei 10 °C durchgeführt. [c] Bestimmt 
durch HPLC an chiraler stationärer Phase. Es wurden die (R)-konfigurierten Produkte erhalten. [d] Ausbeute 
nach Säulenchromatographie. 
Interessanterweise zeigte sich, dass selbst bei einer Katalysatormenge von 1 mol% des 
polymergebundenen Ferrocens 194 mit 91% ee noch sehr gute Selektivitäten erreicht werden, 
während mit dem monomeren Liganden 41 nur 79% ee erzielt werden.  
Das in diesem Kapitel beschriebene System ist das erste Beispiel für den Einsatz eines 
MeO-PEG-gebundenen Liganden in enantioselektiven Additionen von Organozinkreagenzien 
an Aldehyde. 
3.4 Polyethylenglykole als Additive für die enantioselektive Phenylzink-
Addition 
Da sich im Rahmen der Untersuchung des MeO-PEG-gebundenen Katalysatorvorläufers 194 
zeigte, dass die Katalysatormenge reduziert werden kann, ohne dass die Selektivität in dem 
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Maße abfällt, wie es bei dem monomeren Katalysatorvorläufer 41 der Fall ist (Tabelle 18), 
wurden weitere Untersuchungen hinsichtlich dieses Phänomens durchgeführt. 
Da als Grund für diesen Effekt die Anwesenheit der Polyethylenglykol-Einheit vermutet 
wurde, sollte in weiteren Studien, der Einfluss von Polyethylenglykol als Additiv für den 
asymmetrischen Phenyltransfer untersucht werden.212 Dafür wurden zwei unterschiedliche 
Polyethylenglykole gewählt, die in Abbildung 26 dargestellt sind. Die Katalyseergebnisse des 
asymmetrischen Phenyltransfers sind in Tabelle 19 zusammengefasst. 
HO
O
OMe MeO
O
OMemono-MPEG di-MPEG
n n
MW = 5000 MW = 2000  
Abbildung 26: Mono-MPEG und di-MPEG als Additive für den enantioselektiven 
Phenyltransfer.213 
Tabelle 19: Enantioselektiver Phenyltransfer an p-Chlorbenzaldehyd in Gegenwart von 
Polyethylenglykolen als Additive. 
CHO
Cl
OH
Cl
0.7 Äquiv. ZnPh2
2.3 Äquiv. ZnEt2
kat. 41, Additiv
Toluol, 10 °C
126a 127a  
Eintrag 
 
Katalysatormenge 
[mol%] 
Ergebnisse mit mono-MPEG[b] 
      ee [%][d]    Ausbeute [%][e] 
Ergebnisse mit di-MPEG[c] 
    ee [%][d]      Ausbeute [%][e] 
1 1 95 82 93 72 
2 2.5 95 51 96 71 
3 5 96 61 96 74 
4 10 97 82 97 61 
[a] Die Reaktion wurde mit 0.25 mmol Aldehyd 126a in Toluol bei 10 °C für 12 h durchgeführt. [b] Es wurden 
10 mol% mono-MPEG eingesetzt. [c] Es wurden 25 mol% di-MPEG eingesetzt. [d] Ausbeute nach 
Säulenchromatographie. [e] Bestimmt durch HPLC an chiraler stationärer Phase. 
                                                 
212 Für einen Übersichtsartikel zu Additiven und Cokatalysatoren in der asymmetrischen Katalyse, siehe: E. M. 
Vogl, H. Gröger, M. Shibasaki, Angew. Chem. 1999, 111, 1672; Angew. Chem. Int. Ed. 1999, 38, 1570. 
213 Polyethylenglykol-monomethylether, MW=5000, und Polyethylenglykol-dimethylether, MW=2000, beide 
Firma Fluka. 
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Die Katalyseergebnisse zeigen, dass Polyethylenglykole tatsächlich als Additive in die 
enantioselektive Phenylzink-Addition eingesetzt werden können. Selbst bei einer geringen 
Katalysatormenge von 1 mol% werden noch Enantioselektivitäten von >90% ee erzielt. Da 
jedoch in Gegenwart des Additivs verringerte Ausbeuten zu verzeichnen waren, wurde 
versucht, die Menge Additiv zu reduzieren (0.1 - 0.25 mol%). Dies führte jedoch wiederum 
zu moderaten Ausbeuten und zudem zu verringerten Enantioselektivitäten.  
 
Es liegt die Vermutung nahe, dass die Polyethylenglykole als Additive möglicherweise 
vorhandene Zinksalze, die als Lewis-Säuren fungieren, komplexieren und somit die 
Beschleunigung der unselektiven Hintergrundreaktion verhindern. Um Hinweise für diese 
Vermutung zu erlangen, wurden Katalysen in Gegenwart von unterschiedlichen Mengen 
Zinkbromid durchgeführt. Die Ergebnisse sind in Tabelle 20 zusammengefasst. 
Tabelle 20: Enantioselektiver Phenyltransfer in Gegenwart von Zinksalzen und Additiv 
MPEG. 
CHO
Cl
OH
Cl
0.7 Äquiv. ZnPh2
2.3 Äquiv. ZnEt2
10 mol% 41, Additiv
Toluol, 10 °C
126a 127a  
Eintrag 
 
ZnBr2 
[mol%] 
Ergebnisse mit mono-MPEG[a] 
      ee [%][c]    Ausbeute [%][d] 
Ergebnisse mit di-MPEG[b] 
    ee [%][c]      Ausbeute [%][d] 
1 5 97 75 97 85 
2 10 97 89 96 86 
3 25 95 53 95 80 
4 50 94 76 94 66 
5 100 80 55 80 57 
[a] Die Reaktion wurde mit 0.25 mmol Aldehyd 126a in Toluol bei 10 °C und in Gegenwart von 10 mol% 
mono-MPEG durchgeführt. [b] Die Reaktion wurde mit 0.25 mmol Aldehyd in Toluol bei 10 °C und in 
Gegenwart von 25 mol% di-MPEG durchgeführt. [c] Ausbeute nach Säulenchromatographie. [d] Bestimmt 
durch HPLC an chiraler stationärer Phase. 
 
 
104  Hauptteil 
     
Werden der Reaktionsmischung ohne MPEG-Additiv geringe Mengen Zinkbromid bzw. 
Zinkchlorid hinzugefügt, so führt dies zu stark verringerten Enantioselektivitäten oder zu 
racemischen Produkten. Durch den Polyethylenglykol-Zusatz können jedoch bis zu 0.5 
Äquivalenten Zinkbromid anwesend sein, ohne dass die Selektivität der Produkte unter 
90% ee sinkt. Diese Toleranz gegenüber Zinksalzen sollte es ermöglichen in situ generiertes 
Diphenylzink ausgehend von Phenyllithium und ZnBr2 in der enantioselektiven Phenylzink-
Addition einzusetzen. Diese Hypothese wurde in Zusammenarbeit mit J. Rudolph untersucht, 
wobei als Katalysatorvorläufer das MeO-PEG-gebundene Ferrocen 194 eingesetzt wurde. Die 
Ergebnisse sind in Schema 60 zusammengestellt. Die hohe erreichte Enantioselektivität von 
92% ee macht den erfolgreichen Einsatz von Polyethylenglykolen (in diesem Fall ein 
MeO-PEG-gebundener Ligand) als Additiv in einem Zinksalz-empfindlichen 
enantioselektiven Prozess deutlich.  
1) 2.3 Äquiv. ZnEt2
     10 mol% 194
2) p-Chlorbenzaldehyd
         Toluol, 10 °C
Li
+     ZnBr2
OH
Cl
1) 2.3 Äquiv. ZnEt2
     10 mol% 194
2) p-Chlorbenzaldehyd
         Toluol, 10 °C
Li
+     ZnBr2
OH
Cl
Filtration über
Celite®
127a
127a
66% ee (67%)
92% ee
195
195
 
Schema 60: In-situ-Synthese von Diphenylzink und anschließende enantioselektiver 
Phenyltransfer auf p-Chlorbenzaldehyd.214 
 
In Zusammenarbeit mit J. Rudolph wurde das neu entwickelte Additiv außerdem in der 
Arylübertragung auf Aldehyde untersucht. Es zeigte sich jedoch, dass in situ aus 
Grignardreagenzien bzw. Lithiumorganylen und Zinkbromid hergestellte 
Diarylzinkverbindungen in Gegenwart des Additivs zwar gute Enantioselektivitäten (bis zu 
                                                 
214 Die Katalysen wurden in Zusammenarbeit mit J. Rudolph durchgeführt. 
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87% ee), aber insbesondere sehr schlechte Ausbeuten (8-31%) lieferten. Zudem wurde ein 
erheblicher Anteil Ethylierungsprodukt erhalten. 
Kürzlich konnte jedoch unter Verwendung von Polyethylenglykolen als Additiv der 
Durchbruch auf dem Gebiet der enantioselektiven Arylübertragung ausgehend von 
Boronsäuren auf Aldehyde erzielt werden.215 Damit sind nun prinzipiell auch 
enantiomerenreine Diarylmethanol-Derivate, wie der Histamine-H1-Antagonist 
(-)-Carbinoxamin (198, Abbildung 27), durch enantioselektive Synthese zugänglich. 
 
B(OH)2
OH
1) 7.2 Äquiv. ZnEt2
     10 mol% di-MPEG
     Toluol, 60 °C
2) 10 mol% 41, PhCHO, 10 °C
196 197
97% ee (75%)  
Schema 61: Enantioselektiver Aryltransfer nach Rudolph und Bolm.215 
 
N
O
Cl
NMe2
198  
Abbildung 27: Histamin-H1-Antagonist (-)-Carbinoxamin. 
 
                                                 
215 J. Rudolph, C. Bolm, J. Am. Chem. Soc. 2002, im Druck. 
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3.5 Enantioselektive Addition von Phenylzinkreagenzien an Imine 
3.5.1 Einführung 
Die Übertragung der enantioselektiven Addition von Phenylzinkreagenzien auf andere 
Substrate, insbesondere Imine, stellte von Beginn dieser Arbeit an eine große 
Herausforderung dar. Auf die Bedeutung der resultierenden enantiomeren Diarylmethylamine 
wurde bereits ausführlich eingegangen.216 
Der asymmetrische Phenyltransfer auf die in Abbildung 28 dargestellten Imin- bzw. Nitron-
Derivate verlief zum einen unter nicht zufriedenstellenden Ausbeuten, zum anderen wurden 
selbst bei semistöchiometrischen bis stöchiometrischen Mengen des chiralen Liganden nur 
schlechte bis mittelmäßige Enantioselektivitäten von maximal 20% ee erreicht. 
H
N
SO2Br
Cl
H
N+
-O
Ph
20% ee18% ee
199 200
 
Abbildung 28: Imin-Derivat 199 und Nitron 200, die in der asymmetrischen Phenylierung 
untersucht wurden (es sind die maximal erreichten Selektivitäten angegeben). 
In einer Kooperation mit dem Arbeitskreis Bräse, der kürzlich eine hoch enantioselektive 
Diethylzink-Addition an maskierte N-Formyl-Imine entwickelt hat,92 gelang die 
enantioselektive katalytische Synthese von Diarylmethylaminen durch asymmetrischen 
Phenyltransfer auf die in Schema 62 dargestellten maskierten N-Formyl-Imine (201). Die 
Reaktion dieser Imin-Vorläufer217 mit Diorganylzinkreagenzien verläuft über die 
Deprotonierung des Amids 201, woraufhin das Sulfinat eliminiert und das N-Formylimin 202 
gebildet wird, welches durch enantioselektive Phenylierung zum N-Formyl-geschützten 
Diarylmethylamin 203 umgesetzt wird. 
                                                 
216 Siehe Kapitel 1.1. 
217 Für die Synthese siehe Fußnote 93. 
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N H
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ZnPh2 / ZnEt2
kat. L*
201 202 203
H
 
Schema 62: Enantioselektiver Phenyltransfer auf Iminvorläufer 201. 
3.5.2 Liganden-Screening 
Zu Beginn der Studie wurden verschieden N,O-Liganden in der Phenylierung von 
N-[(4-Chlorophenyl)-(tolyl-4-sulfonyl)]formamid untersucht (Abbildung 29).  
OH
N
N
O
OH
Ph
CO
Ph
Re
OC
OC
OH
N
HO
N
HO
N
HO
N
Fe
O
N
Ph OH
Ph
Fe
N
O
OH
PhPh
149 161
204 205
206
41
207 208
 
Abbildung 29: Im enantioselektiven Phenyltransfer an Imine eingesetzte N,O-Liganden. 
Zunächst wurden die Reaktionsbedingungen, die sich bei der Addition an Aldehyde als 
optimal erwiesen hatten, gewählt. Jedoch zeigte sich, dass Ferrocen 41 und Cyrhetren 161, 
mit denen bislang die besten Ergebnisse bei der Addition an Aldehyde erzielt wurden, in der 
Addition an Imine nur moderate Selektivitäten erreichten (Tabelle 21). So wurde das Produkt 
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der Katalyse mit 41 nur in 54% ee (Eintrag 1) und das der Katalyse mit Cyrhetren 161 sogar 
nur mit 41% ee erhalten (Eintrag 3). Auch der Einsatz des zu 41 diastereomeren Ferrocens 
149 führte zu keiner Verbesserung der Enantioselektivität (Eintrag 2). Im Gegensatz dazu 
wurde mit den [2.2]Paracyclophan-basierenden Ketimin-Liganden 204-208 deutlich bessere 
Selektivitäten erzielt (bis zu 93% ee, Eintrag 7). Dabei ergab Ketimin 207 die höchsten 
ee-Werte und wurde daher für weitere Optimierung der Reaktionsbedingungen ausgewählt. 
Interessanterweise wurde mit 206, einem Liganden, der nur das Element der planaren 
Chiralität und keine zentrale Chiralität besitzt, ebenfalls sehr gute ee’s erzielt. In den bislang 
untersuchten Reaktionen war das Element der zentralen Chiralität bei diesem Ligandentyp 
zwingend für hohe Selektivitäten erforderlich.218 
Tabelle 21: Liganden-Screening für den enantioselektiven Phenyltransfer an Imine.[a] 
SO2Tol
HN
O
H ZnEt2
ZnPh2
N
O
H
HN
O
HZnEt2, ZnPh2
kat. L*
201a 203a202a
H
 
Eintrag 
 
Ligand 
L* 
Temp. 
[°C] 
ZnPh2 / ZnEt2 
[Äquiv.] 
Umsatz[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
1 41 0 2 / 2 98 (78)[d] 54 (-) 
2 149 0 2 / 2 99 48 (-) 
3 161[d] - 20 2 / 2 98 41 (-) 
4 204 0 2 / 2 99 (79)[d] 89 (+) 
5 205 0 2 / 2 97 (73)[d] 72 (-) 
6 206 0 2 / 2 94 91 (-) 
7 208 0 2 / 2 98 (77)[d] 73 (-) 
8 207 0 2 / 2 99 93 (+) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Imin-Vorläufer 201a in Toluol für 12 h durchgeführt. [b] Bestimmt 
nach 1H-NMR. [c] Bestimmt mittels HPLC an chiraler stationärer Phase. In Klammern ist der Drehsinn des 
Produktes angegeben. [d] 9 mol% 161 wurden eingesetzt. [d] Die Angaben in Klammern beziehen sich auf die 
Ausbeuten nach Säulenchromatographie. 
                                                 
218 S. Dahmen, Dissertation, RWTH Aachen, 2002. 
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Eine Möglichkeit zur Erklärung der moderaten Enantioselektivitäten mit den Oxazolinyl-
Liganden 41, 149 und 161 gegenüber den [2.2]Paracyclophan-Ketimin-Liganden 204-208 ist, 
dass das N-Formyliminsubstrat 202 anders als Aldehydsubstrate bidentat an den 
Katalysatorkomplex koordiniert, woraus sich unterschiedliche Übergangszustände ergeben.219  
 
3.5.3 Optimierung der Reaktionsbedingungen 
Weitere Studien zeigten, dass Toluol das geeignete Lösemittel für diese Reaktion darstellt, 
denn in Hexan wurden nur moderate Ausbeuten erhalten. Weiterhin wurde die Menge und das 
Verhältnis von Diethylzink und Diphenylzink variiert (Tabelle 22). Dabei wurde gefunden, 
dass je 1.5 Äquivalente Diphenylzink und Diethylzink die besten Ergebnisse erzielen 
(Eintrag 5), während geringere Mengen Zinkreagenz sowohl die Ausbeute als auch den ee-
Wert herabsetzten (Eintrag 6). Werden 2.5 Äquivalente Diphenylzink alleine eingesetzt, so 
war der ee des Additionsproduktes geringfügig niedriger, als mit dem gemischten 
Zinkreagenz (92% gegenüber 97% ee, Einträge 8 bzw. 5). Auch hier kann dies wiederum 
durch die schnellere, unselektive Hintergrundreaktion des reinen Diphenylzinks erklärt 
werden. Besonders bemerkenswert ist, dass beim Einsatz von 1.2 Äquivalenten Diphenylzink 
(Eintrag 7) ein Umsatz von 75% zu beobachten war. Dies bedeutet, dass auch das zunächst 
gebildete Phenylzinksulfinat220 als Phenylübertragungsreagenz oder als Base fungieren kann. 
Die Reaktion verläuft jedoch sehr langsam und unter deutlich verringerter Selektivität (60% 
ee). 
 
Die Reaktionstemperatur hatte ebenfalls entscheidenden Einfluss auf die Enantioselektivität 
der Produkte. Für N-[(4-Chlorophenyl)-(tolyl-4-sulfonyl)]formamid als Substrat wurden die 
besten Ergebnisse bei -20 °C erzielt. Bei -40 °C dagegen fiel nicht nur der ee-Wert des 
Produktes deutlich ab, auch die Ausbeute war mit 51% nicht mehr zufriedenstellend (Tabelle 
22, Eintrag 9). 
 
                                                 
219 Die [2.2]Paracyclophan-basierten Ketimin-Liganden 204-208 wurden ebenfalls in der enantioselektiven 
Phenylierung von Aldehyden eingesetzt und erreichten für p-Chlorbenzaldehyd bis zu 95% ee (Ligand 208). 
220 Vgl. Schema 62. 
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Tabelle 22: Optimierung der Reaktionsbedingungen für den enantioselektiven 
Phenyltransfer an Imine.[a] 
SO2Tol
HN
O
H ZnEt2
ZnPh2
N
O
H
HN
O
HZnEt2, ZnPh2
kat. 207
201a 203a202a
H
 
 
Eintrag 
 
Ligand 
 
Temp. 
[°C] 
ZnPh2 / ZnEt2 
[Äquiv.] 
Umsatz[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
1 207 0 2 / 2 99 93 (+) 
2 207 -10 2 / 2 99 95 (+) 
3 207 -10 1.2 / 1.2 96 92 (+) 
4 207 -20 2 / 2 99 97 (+) 
5 207 -20 1.5 / 1.5 98 97 (+) 
6 207 -20 1.2 / 1.2 85 87 (+) 
7 207 -20 1.2 / - 75 60 (+) 
8 207 -20 2.5 / - 99 92 (+) 
9 207 -40 2 / 2 51 67 (+) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Imin-Vorläufer 201a durchgeführt in Toluol für 12 h. [b] Bestimmt 
nach 1H-NMR der Reaktionslösung. [c] Bestimmt mittels HPLC an chiraler stationärer Phase. In Klammern ist 
der Drehsinn des Produktes angegeben.  
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3.5.4 Substratspektrum 
Um die breite Anwendbarkeit dieses Systems zu verdeutlichen wurde eine größere Zahl von 
Substraten in dieser Reaktion untersucht. Die Ergebnisse dieser Studie sind in Tabelle 23 
zusammengestellt. 
Tabelle 23: Substrat-Spekrum für den enantioselektiven Phenyltransfer an Imine.[a] 
R SO2Tol
HN
O
H
ZnEt2
ZnPh2
R
N
O
H
R
HN
O
H
ZnEt2
ZnPh2
kat. 207
201a-g 203a-g202a-g
H
 
Eintrag 
 
Produkt 
 
207 
[mol%] 
Umsatz[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
1 10 99 (85)[d] 97 (+) 
2 
HN H
O
 
203a 
5 99 94 (+) 
3 10 99 (82)[d] 94 (+)- (R) 
4 5 99 81 (+)-(R) 
5 
HN
Cl
H
O
 
203b 
1 98 69 (+)-(R) 
6 
HN
MeO
H
O
 
203c 10 99 (75)[d] 97 (+) 
7 
HN H
O
 
203d 10 98 89 (+) 
8 
HN H
O
Cl
Cl  
203e 10 99 (89)[d] 95 (+) 
9 
HN
t-Bu
H
O
 
203f 10 98 (81)[d] 96 (+) 
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Fortsetzung Tabelle 23: Substrat-Spekrum für den enantioselektiven Phenyltransfer an 
Imine.[a] 
Eintrag 
 
Produkt 
 
207 
[mol%] 
Umsatz[b] 
[%] 
ee[c] 
[%] 
10 
HN
MeO2C
H
O
 
203g 10 99 (80)[d] 95 (-) 
[a] Die Reaktionen wurden mit 0.25 mmol Imin-Vorläufer 201a-g, je 1.5 Äquiv. ZnPh2 und ZnEt2 in Toluol für 
12 h durchgeführt. [b] Bestimmt nach 1H-NMR. [c] Bestimmt mittels HPLC an chiraler stationärer Phase. In 
Klammern ist der Drehsinn des Produktes und dessen Absolutkonfiguration, sofern bekannt, angegeben.221 [d] 
Die Werte in Klammern beziehen sich auf die Ausbeute nach Säulenchromatographie. 
 
Die Ergebnisse machen deutlich, dass aromatische Iminvorläufer mit verschiedenen 
elektronischen Eigenschaften und verschiedenen Substitutionsmustern mit sehr guten 
Selektivitäten umgesetzt werden. Sowohl elektronenreiche, als auch elektronenarme 
Substrate, und sogar sterisch stark gehinderte Iminvorläufer gaben exzellente Ergebnisse. Nur 
meta-substituierte Substrate erreichten geringfügig schlechtere Ergebnisse (Eintrag 7, Tabelle 
23). 
Bei einer Reduzierung der Katalysatormenge fiel der ee jedoch rapide ab. In Abhängigkeit 
vom Substrat können bereits bei einer Reduzierung auf 5 mol% keine zufriedenstellenden 
Ergebnisse mehr erzielt werden (Eintrag 4). Für andere Substrate kann gegebenenfalls jedoch 
eine Reduzierung in Erwägung gezogen werden (Eintrag 2). 
Neben den ausgezeichneten Enantioselektivitäten, die bei diesem Verfahren erreicht werden, 
liegt ein weiterer entscheidender Vorteil in der leichten Abspaltbarkeit der N-Formyl-
Schutzgruppe, um die eigentlich synthetisch interessanten freien Diarylmethylamine zu 
erhalten. Die Entschützung kann durch einfache saure Methanolyse erreicht werden. Wie in 
Schema 63 gezeigt, verläuft die Abspaltung racemisierungsfrei in quantitativen Ausbeuten. 
Der ee-Wert von 203b wurde durch HPLC-Analytik des N-Acetyl-Derivates 210 bestimmt, 
welches durch Reaktion von 209 mit Essigsäureanhydrid und Triethylamin erhalten wurde.  
                                                 
221 Unter Annahme eines identischen Reaktionsweges kann die absolute Konfiguration für alle anderen 
Katalyseprodukte ebenfalls als (R) angenommen werden. 
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Zudem konnte die (R)-Konfiguration von 203b über Vergleich des spezifischen Drehwertes 
von 203b mit Literaturdaten bestimmt werden.222  
 
Cl
HN
Cl
HN
Cl
NH2
HCl, MeOH,
50°C, 4 h
Ac2O, NEt3
Toluol, RT
>99%
203b  (94% ee) 209
210  (94% ee)
96%
H
O
O
 
Schema 63: Entschützung des N-Formyl-geschützen Amines 203b. 
 
Der hier beschriebene Prozess stellt die erste Methode zur enantioselektiven Synthese von 
Diarylmethylaminen ausgehend von Zinkreagenzien dar.223 Durch die große Substrattoleranz 
sind eine Vielzahl von chiralen Diarylmethylaminen und deren Derivate, darunter zum Teil 
kommerziell wichtige Antihistaminika,224 in hohen Enantioselektivitäten zugänglich. 
 
                                                 
222 Für (S)-209 ist angegeben: 20]a[ D = +10.8 (2.18, EtOH), see: G. R. Clemo, C. Gardner, R. Raper, J. Chem. 
Soc. 1939, 1958. Der spezifische Drehwert des entschützten Katalyseproduktes 209 wurde gemessen als: 
20]a[ D = -7.4 (0.4, EtOH). 
223 Für eine enantioselektive Methode ausgehend von Zinnreagenzien, siehe: Fußnote 98. Für diastereoselektive 
Verfahren und Racematspaltungen, siehe Kapitel 1.4.3. 
224 Siehe Kapitel 1.1. 
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4 Zusammenfassung 
Im Rahmen dieser Arbeit wurden asymmetrische katalytische Phenyltransfer-Verfahren 
ausgehend von Phenylzinkreagenzien zur Synthese von enantiomerenreinen 
Diarylmethanolen und Diarylmethylaminen entwickelt und optimiert. 
In der enantioselektiven Phenylzinkaddition an Aldehyde konnten enorme 
Selektivitätssteigerungen durch den Einsatz eines gemischten Zinkreagenzes, welches in situ 
aus Diphenylzink und Diethylzink gebildet wurde, gegenüber den bislang bekannten 
Systemen erzielt werden (Schema 64). Durch Optimierung der Reaktionsparameter konnten 
Diarylmethanole in exzellenten Enantioselektivitäten bis zu 98% ee erhalten werden. Dabei 
wurden auch Ester- oder Aminfunktionalitäten ausgezeichnet toleriert. Für para-substituierte 
aromatische Aldehyde wurden die besten Ergebnisse erzielt (96-98% ee), jedoch liefert das 
modifizierte System auch für die schwierigeren ortho-substituierten Substrate 
Enantioselektivitäten bis zu 96% ee. Auch eine Reihe a,b-ungesättigter Aldehyde wurde im 
enantioselektiven Phenyltransfer getestet, und die entsprechenden Allylalkohole wurden 
ebenfalls in >90% ee erhalten. Die Phenylierung aliphatischer Aldehyde verlief mit 
75-94% ee vergleichsweise moderat.  
 
R
O
H R
OH
bis zu 98% ee
10 mol% 41 
0.65 Äquiv. ZnPh2
1.30 Äquiv. ZnEt2
 Toluol, 10 °C
Fe
N
O
OH
Ph
Ph
41R = Aryl, 
       Alkenyl,
       Alkyl  
Schema 64: Phenyltransfer an Aldehyde unter optimierten Bedingungen. 
 
Besonders hervorzuheben ist, dass durch den Einsatz des gemischten Reagenzes die Menge 
Diphenylzink auf 0.65 Äquivalente (im Vergleich zu 1.5 Äquivalenten des Ausgangssystems) 
reduziert werden konnte, während weiterhin nahezu quantitative Ausbeuten erreicht und 
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damit beide Phenyleinheiten des Diphenylzinks auf das Substrat übertragen wurden, während 
der Ethylrest als nicht übertragbare Gruppe fungiert. 
In Tieftemperatur-NMR-Studien wurden Hinweise gefunden, die das Vorliegen eines 
gemischten Zinkreagenzes EtZnPh bestätigen, jedoch konnte kein eindeutiger Beweis erhalten 
werden. Mit Hilfe von in-situ-IR-Untersuchungen konnten die relativen Reaktions-
geschwindigkeiten der katalysierten und unkatalysierten Phenylzinkaddition an 
p-Chlorbenzaldehyd bestimmt werden. Dabei zeigte sich, dass durch Einsatz des gemischten 
Reagenzes die unkatalysierte Hintergrundreaktion, die zu racemischen Produkten führt, 
deutlich langsamer verläuft, als die Addition von reinem Diphenylzink. Dies führt zu einer 
signifikanten Selektivitätssteigerung, da die unkatalysierte Addition weit weniger mit dem 
enantioselektiven Reaktionsweg konkurrieren kann. 
Das im enantioselektiven Phenyltransfer als chiraler N,O-Ligand eingesetzte 
Ferrocenderivat 41 besitzt eine sehr modulare Struktur. Daher lag eine Variation der 
Ligandenstruktur nahe. 
Die Veränderung der elektronischen Eigenschaften der Diarylmethanoleinheit des ortho-
Substituenten (133a-c) brachte keine Veränderung der Selektivitäten (93-95% ee), während 
der N,Se-Ligand 136 deutlich schlechtere Ergebnisse (65-85% ee) im enantioselektiven 
Phenyltransfer lieferte (Abbildung 30). 
Fe
N
O
OH
R R
R = 4-MeO-C6H4  
R = 3-CF3-C6H4   
R = 4-Me-C6H4
133a  
133b   
133c
Fe
N
O
OH
Ph Ph
Elektrophil41
Fe
N
O
Se)2
136
 
Abbildung 30: Variation des ortho-Substituenten. 
 
Im Hinblick auf eine Reduzierung der Katalysatormenge wurde mit Verbindung 146 die 
Strategie verfolgt, zwei katalytisch aktive Zentren in ein Katalysatormolekül einzubinden 
(Abbildung 31). Jedoch konnten relativ gesehen nicht die gleichen Ergebnisse wie mit 
Ferrocen 41 erreicht werden. Um die sterischen Wechselwirkungen zwischen den beiden 
aktiven Zentren zu minimieren, wurde die analoge Ruthenocenverbindung 148 im 
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enantioselektiven Phenylransfer untersucht, was jedoch nicht zu signifikanten Verbesserungen 
führte. 
Ru
N
O
O
N
HO
Ph Ph
OH
Ph PhFe
N
O
O
N
HO
Ph Ph
OH
Ph PhFe
N
O
OH
Ph Ph
148
Anzahl katalytisch
aktiver Zentren
41
146
 
Abbildung 31: Bisoxazolinliganden 146 und 148. 
 
Um den Einfluss des Ligandenrückgrates zu untersuchen wurden die in Abbildung 32 
gezeigten Verbindungen in Zusammenarbeit mit M. Kesselgruber synthetisiert und in der 
enantioselektiven Phenylzinkaddition untersucht. Dabei zeigte sich, dass Cyrhetren 161 der 
bislang effektivste Ligand für diese Reaktion ist (bis zu 99% ee), und in vielen Fällen sogar 
bei einer verringerten Katalysatormenge bessere Ergebnisse lieferte als Ferrocen 41. 
Fe
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OH
Ph Ph
Liganden-
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Fe
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Ph Ph Ru
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Re
N
O
OC CO
CO
OH
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O
OC CO
CO
OH
Ph
Ph
41 159 160
161 162  
Abbildung 32: Variation des Ligandenrückgrates. 
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Um die Abtrennung des Katalysators vom Produkt und die Wiedergewinnung des 
Katalysators zu vereinfachen, wurden immobilisierte Derivate von 41 im enantioselektiven 
Phenyltransfer untersucht. Dabei zeigte sich, dass der lösliche MeO-PEG-gebundene 
Katalysatorvorläufer 194 die gleichen Enantioselektivitäten erreicht, wie die monomere 
Verbindung, während der Harz-gebundene, im Reaktionsmedium nicht lösliche 
Katalysatorvorläufer 192 für den enantioselektiven Phenytransfer ungeeignet war.  
Fe
O O
CPh2OH
O
N tBu
O
O
O MPEG
Fe
O O
CPh2OH
O
N tBu
Ph
Ph
6
194
6
192  
Abbildung 33: Immobilisierte Katalysatorvorläufer. 
 
Da sich im Rahmen der Untersuchung des MeO-PEG-gebundenen Katalysatorvorläufers 194 
zeigte, dass die Katalysatormenge reduziert werden konnte, ohne dass die Selektivität in dem 
Maße abfiel, wie es bei dem monomeren Katalysatorvorläufer 41 der Fall war, wurde 
vermutet, dass dies auf die Polyethyleneinheit zurückzuführen ist. Tatsächlich konnte durch 
Einsatz von Polyethylenglykolen als achirale Additive die Katalysatormenge auf 1 mol% 
reduziert werden, wobei immer noch Enantioselektivitäten bis zu 95% ee erreicht wurden 
(gegenüber 79% ee ohne MPEG-Zusatz). Es ist anzunehmen, dass durch die Anwesenheit der 
Polyethylenglykole möglicherweise im Reaktionsgemisch vorhandene Zinkspezies 
komplexiert werden, die andernfalls die unselektive Addition beschleunigen. 
Die enantioselektive Phenylzinkaddition an Imine wurde in einer Kooperation mit S. Dahmen 
aus dem Arbeitskreis Bräse entwickelt (Schema 65). Als Substrate dienten die maskierten 
Iminvorläufer 201, welche durch Deprotonierung (durch das Zinkreagenz) und anschließende 
Eliminierung der Sulfonylgruppe in situ die reaktiven Imine 202 bilden. Reaktion mit dem 
Zinkreagenz in Gegenwart eines chiralen Katalysatorvorläufers lieferte die 
N-Formylamine 203. 
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bis zu 97% ee
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Schema 65: Enantioselektiver Phenyltransfer auf Imine. 
 
Während die im enantioselektiven Phenyltransfer auf Aldehyde hochselektiven Liganden 41 
und 161 nur moderate Enantioselektivitäten lieferten, konnte durch Einsatz eines 
[2.2]Paracyclophan-basierten Ketimin-Liganden 207 ausgezeichnete Enantioselektivitäten für 
eine Reihe aromatischer Substrate von bis zu 97% ee erzielt werden. 
OH
N
207  
Abbildung 34: [2.2]Paracyclophan-basierter Ketiminligand für den enantioselektiven 
Phenyltransfer auf Imine. 
 
Neben den ausgezeichneten Enantioselektivitäten, die bei diesem Verfahren erreicht wurden, 
liegt ein weiterer entscheidender Vorteil in der leichten Abspaltbarkeit der N-Formyl-
Schutzgruppe, um die eigentlich synthetisch interessanten freien Diarylmethylamine zu 
erhalten. Die Entschützung durch saure Methanolyse verlief racemisierungsfrei in 
quantitativen Ausbeuten. 
Dieses Verfahren stellt die erste enantioselektive Synthese von Diarylmethylaminen 
ausgehend von Zinkreagenzien dar, durch welche eine Vielzahl von chiralen 
Diarylmethylaminen und deren Derivate, darunter zum Teil kommerziell wichtige 
Antihistaminika, in hohen Enantioselektivitäten zugänglich sind. 
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5 Experimenteller Teil 
5.1 Allgemeines 
5.1.1 Bemerkungen zu allgemeinen Arbeitstechniken 
Alle Reaktionen, die luft- oder feuchtigkeitsempfindliche Komponenten einschlossen, wurden 
unter einer Schutzgasatmosphäre von Argon durchgeführt.225 Der Transfer solcher 
Reagenzien erfolgte mittels mit Argon gespülter, gasdichter Spritzen oder Transfernadeln. 
Alle Glasgeräte wurden vor Verwendung im Trockenschrank bei 80 °C getrocknet, evakuiert 
und mehrere Male mit Argon gespült. 
Lösungsmittel wurden unter vermindertem Druck bei 40 °C Badtemperatur unter 
vermindertem Druck entfernt, bei luft- und feuchtigkeitsempfindlichen Substanzen erfolgte 
dieser Arbeitsschritt an der Vakuumlinie durch Einkondensieren in eine Kühlfalle. Die 
Trocknung aller Substanzen wurde an der Hochvakuumpumpe bei Raumtemperatur 
durchgeführt. Für Arbeiten bei -78 °C wurde Trockeneis/Aceton zur Kühlung verwendet. 
 
5.1.2 Reinigung und Trocknung von Lösungsmitteln226 
Acetonitril: Erhitzen zum Rückfluß über Calciumhydrid und Destillation unter 
Argon.  
Dichlormethan: Erhitzen zum Rückfluß über Calciumhydrid und Destillation unter 
Argon. 
Diethylether: Erhitzen zum Rückfluß über Natrium/Benzophenon-Ketylradikal und 
Destillation unter Argon. 
Dimethoxyethan: Destillation unter Argon. 
                                                 
225 D. F. Shriver, M. D. Drezdzon, The Manipulation of Air-Sensitive Compounds; Wiley, Chichester, 1986. 
226 W. L. F. Armarego, D. D. Perrin, Purification of Laboratory Chemicals; Butterworth-Heinemann, Oxford, 
1996. 
A theory is something nobody believes, except the person 
who made it. An experiment is something everybody believes, 
except the person who made it. 
Albert Einstein
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n-Hexan: Erhitzen zum Rückfluß über Natrium/Benzophenon-Ketylradikal und 
Destillation unter Argon. Lagerung über 4 Å Molsieb. 
Methanol: Erhitzen zum Rückfluß über Magnesium und Destillation unter Argon. 
Lagerung über 4 Å Molsieb. 
Tetrahydrofuran: Vortrocknung durch Abpressen über basisches Aluminiumoxid. 
Erhitzen zum Rückfluß über Natrium/Benzophenon-Ketylradikal und 
Destillation unter Argon. 
Toluol: Erhitzen zum Rückfluß über Natrium und Destillation unter Argon. 
 
5.1.3 Reinigung und Trocknung von Reagenzien 
(S)-tert-Leucinol: Azeotrope Trocknung mit Benzol vor Einsatz. 
Triethylamin: Destillation über Kaliumhydroxid unter Argon. 
 Lagerung über Kaliumhydroxid. 
Polyethylenglykol-monomethylether Azeotrope Trocknung mit Toluol. 
Polyethylenglykol-dimethylether Azeotrope Trocknung mit Toluol. 
2-Furylcarbaldehyd Destillation unter Argon vor Einsatz. 
n-Heptanal Destillation unter Argon. 
Benzaldehyd Destillation unter Argon vor Einsatz. 
 
5.1.4 Analytik 
1H-NMR-Spektren: 
Gerät: Varian Gemini 300 (300 MHz), Varian Mercuri 300 (300 MHz), Varian Inova 
400 (400 MHz), Varian Unity (500 Hz). 
Chemische Verschiebungen sind in ppm angegeben und beziehen sich auf TMS 
(Tetramethylsilan) als internen Standard. Alle Spektren wurden bei Raumtemperatur 
aufgenommen. 
Multiplizitäten: s (Singulett), d (Dublett), t (Triplett), q (Quartett), br (breit), m (Multiplett). 
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13C-NMR-Spektren: 
Geräte: Varian Gemini 300 (75 MHz), Varian Mercuri 300 (75 MHz), Varian Inova 
400 (100 MHz), Varian Unity (125 MHz). 
Chemische Verschiebungen sind in ppm angegeben und beziehen sich auf TMS 
(Tetramethylsilan) als internen Standard. Alle Spektren wurden bei Raumtemperatur 
aufgenommen und sind 1H-breitbandentkoppelt. 
19F-NMR-Spektren: 
Geräte: Varian Mercuri 300 (282 MHz), Varian Inova 400 (376 MHz). 
Chemische Verschiebungen sind in ppm angegeben und beziehen sich auf Trifluormethan als 
externen Standard. Alle Spektren wurden bei Raumtemperatur aufgenommen. 
Massenspektren: 
Gerät: Varian MAT 212. 
Alle Angaben sind in atomaren Masseneinheiten pro Elementarladung (m/z) angegeben. In 
Klammern sind die Intensitäten m/z in % des Basispeaks aufgeführt. 
Hochaufgelöste Massenspektren: 
Gerät: Finnigan MAT 95. 
IR-Spektren: 
Geräte: Perkin-Elmer 1720 X und Perkin-Elmer 1760 FT. 
Aufnahme der Spektren erfolgte kapillar, in Lösung oder als KBr-Pressling. Angabe der 
Absorptionsbanden in cm-1. Es sind ausschließlich die stärksten Banden aufgeführt. 
Elementaranalysen: 
Gerät: Elementar Vario EL. 
Die Werte sind in Massenprozent angegeben. 
Polarimetrie: 
Gerät: Perkin-Elmer PE-241. 
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Küvettenlänge d = 10 cm; Konzentration c in g/100 ml. Die Messungen wurden mit Licht der 
Wellenlänge 589 nm (D-Linie einer Natrium-Dampflampe) bei Raumtemperatur 
durchgeführt.  
Schmelzpunkte: 
Schmelzpunkte wurden mit einer Schmelzpunktapparatur Büchi B-540 gemessen und sind 
unkorrigiert.  
In-situ-IR-Spektren 
Die Spektren wurden mit einem ASI/Mettler Toledo REACT IR 1000-Spektrometer 
aufgenommen, Software: ASI Applied Systems ReactIR, Version 2.2.1 (1998). Für 
Messungen während Reaktionen wurde im Abstand von 30 Sekunden mit jeweils 32 Scans 
und einer Auflösung von 8 cm-1 ein IR-Spektrum aufgenommen. Alle Spektren wurden im 
Wellenzahlenbereich 600-4000 cm-1 aufgenommen.  
5.1.5 Chromatographie 
Dünnschichtchromatographie: 
DC-Alufolien Kieselgel F254 (Merck); Detektion durch Licht (l = 254 nm) oder mittels 
Eintauchen in ein Anfärbereagenz (Cer(IV)sulfat, Molybdatophosphorsäure, Schwefelsäure, 
Wasser) und anschließendes Erwärmen. 
Flash-Chromatographie: 
Für säulenchromatographische Trennungen wurde Kieselgel der Firma Merck (Kieselgel 60, 
Korngröße 40 - 63 µm) verwendet. 
Analytische HPLC: 
HPLC-System der Firma Gynkotek - heute: Dionex - (Autosampler GINA 50, UV/VIS-
Detektor UVD 170S, Gradientenpumpe M480G, Degasser DG 503). Die Detektion erfolgte 
bei einer Wellenlänge von 254 nm, falls nicht anders angegeben. Als chirale stationäre Phasen 
wurden Säulen der Firma Daicel Chemical Industries Ltd. - heute: Chiral Technologies - 
eingesetzt (250 ´ 4.6 mm). 
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Präparative HPLC: 
Präparative HPLC-Trennungen wurden mit einer Gynkotek 305 Pumpe, einer Dynamax 
Macro 83-121-C HPLC-Säule (10 mm Silicagel, 250 ´ 21 mm) und einem Spectra-Physics 
Spectra Focus UV Detektor (254 nm) durchgeführt.  
5.1.6 Anmerkung zu kommerziell erhältlichen Reagenzien 
Das in dieser Arbeit verwendete Diphenylzink wurde bei der Firma Strem Chemicals Inc. 
erworben.227 Diethylzink wurde von der Firma Crompton Corp. (früher Witco) kostenlos zur 
Verfügung gestellt. 
5.1.7 Nach Literaturangaben hergestellte Verbindungen 
(S)-tert-Leucinol,228 (S)-2-Ferrocenyl-4-tert-butyloxazolin (132),229 (S,Rp)-2-(a-Diphenyl-
hydroxymethyl)ferrocenyl-5-tert-butyloxazolin (41),66a 1,1’-Bis[(S)-4-tert-butyloxazolin-
2-yl]ferrocen (141),160a Cymantrencarbonsäure (165),173 (S)-[N-(1-tert-Butyl-2-hydroxyethyl)-
amido]cymantren (166),174 (TMSM)2Zn.123 
5.1.8 Literaturzitate und Charakterisierung neuer Verbindungen 
Literaturangaben richtet sich nach den Vorgaben der Zeitschrift Angewandte Chemie. Die 
Charakterisierung neuer Substanzen in der vorliegenden Arbeit erfolgt nach den Richtlinien 
der American Chemical Society, insbesondere denen des Journal of Organic Chemistry.230  
5.1.9 Stereochemische Konventionen 
Die Nomenklatur erfolgt nach den Cahn-Ingold-Prelog-Regeln.231 Die Bezeichnung planar 
chiraler Verbindungen wird nach den Vorschlägen von Schlögl232 vorgenommen.  
                                                 
227 Zur Synthese von salzfreien Diarylzinkverbindungen, siehe: A. J. Blacker, J. M. Fielden (Zeneca), WO 
98/28306, 1998. 
228 M. J. McKennon, A. I. Meyers, K. Drauz, M. Schwarm, J. Org. Chem. 1993, 58, 3568. 
229 (a) T. Sammakia, H. A. Latham, D. R. Schaad, J. Org. Chem. 1995, 60, 10. (b) C. J. Richards, A. W. 
Mulvaney, Tetrahedron: Asymmetry 1996, 7, 1419. 
230 Siehe Homepage http://pubs.acs.org für die entsprechenden Anweisungen für Autoren. 
231 R. S. Cahn, C. Ingold, V. Prelog, Angew. Chem. 1966, 78, 413; Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1966, 5, 385. 
232 K. Schlögl, Top. Stereochem. 1967, 1, 39. 
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5.2 Arbeitsvorschriften 
5.2.1 Allgemeine Arbeitsvorschriften 
AAV 1: Phenyltransfer auf Aldehyde mit modifiziertem Zinkreagenz 
In einer Glovebox wurde ein Schlenk-Rohr mit Diphenylzink (36 mg, 0.16 mmol) befüllt, 
verschlossen und aus der Glovebox entfernt. Nach Zugabe von frisch destilliertem Toluol 
(3 ml) und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.33 mmol) wurde 30 min bei Raumtemperatur gerührt. 
Der Katalysatorvorläufer wurde zugefügt und 10 min bei Raumtemperatur gerührt. Es wurde 
auf 10 °C abgekühlt, bevor der Aldehyd (0.25 mmol) bei dieser Temperatur in einer Portion 
zugegeben wurde. Die Reaktionsmischung wurde bei 10 °C 12 h gerührt. Nach Hydrolyse mit 
deionisiertem Wasser wurde mit Dichlormethan (3 ´ 10 ml) extrahiert. Die vereinigten 
organischen Phasen wurden getrocknet (MgSO4) und das Lösemittel unter vermindertem 
Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde über Flash-Chromatographie gereinigt 
(Petrolether/Diethylether) und mittels chiraler HPLC der Enantiomerenüberschuss bestimmt. 
 
AAV 2: Phenyltransfer auf Aldehyde mit modifiziertem Zinkreagenz mit 
 Polyethylenglykolen als Additiv 
In einer Glovebox wurde ein Schlenk-Rohr mit Diphenylzink (39 mg, 0.176 mmol) befüllt, 
verschlossen und aus der Glovebox entfernt. Nach Zugabe von frisch destilliertem Toluol 
(3 ml) und Diethylzink (71 mg, 58 µl, 0.58 mmol) wurde 30 min bei Raumtemperatur gerührt. 
Es wurde die gewünschte Menge Additiv (Polyethylenglykol-monomethylether (M = 5000) 
bzw. Polyethylenglykol-dimethylether (M = 2000) zugegeben und 10 min bei 
Raumtemperatur gerührt. Der Katalysatorvorläufer wurde zugefügt und 10 min bei 
Raumtemperatur gerührt. Es wurde auf 10 °C abgekühlt, bevor der Aldehyd (0.25 mmol) bei 
dieser Temperatur in einer Portion zugegeben wurde. Die Reaktionsmischung wurde bei 
10 °C 12 h gerührt. Nach Hydrolyse mit deionisiertem Wasser wurde mit Dichlormethan 
(3 ´ 10 ml) extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden getrocknet (MgSO4) und 
das Lösemittel unter vermindertem Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde über Flash-
Chromatographie gereinigt (Petrolether/Diethylether) und mittels chiraler HPLC der 
Enantiomerenüberschuss bestimmt. 
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AAV 3: Phenyltransfer auf Aldehyde unter Verwendung eines MPEG-gebundenen 
 Katalysatorvorläufer 194 
In einer Glovebox wurde ein Schlenk-Rohr mit Diphenylzink (39 mg, 0.176 mmol) befüllt, 
verschlossen und aus der Glovebox entfernt. Nach Zugabe von frisch destilliertem Toluol 
(3 ml) und Diethylzink (71 mg, 58 µl, 0.58 mmol) wurde 30 min bei Raumtemperatur gerührt. 
Der MPEG-gebundene Katalysatorvorläufer 194 (137 mg, 0.025 mmol) wurde zugefügt und 
10 min bei Raumtemperatur gerührt. Es wurde auf 10 °C abgekühlt, bevor der Aldehyd 
(0.25 mmol) bei dieser Temperatur in einer Portion zugegeben wird. Die Reaktionsmischung 
wurde bei 10 °C 12 h gerührt. Die Rückgewinnung der immobilisierten Verbindung 194 
erfolgte durch Ausfällen aus Diethylether (50 ml) und Filtrieren über eine Schutzgasfritte. Der 
auf diese Weise wiedergewonnene Katalysatorvorläufer 194 wurde ohne weitere Reinigung in 
den nächsten Katalysezyklus eingesetzt. Das etherische Filtrat wurde mit Wasser extrahiert, 
über MgSO4 getrocknet und das Lösemittel unter vermindertem Druck entfernt. Das 
Rohprodukt wurde über Flash-Chromatographie gereinigt (Petrolether/Diethylether) und 
mittels chiraler HPLC der Enantiomerenüberschuss bestimmt. 
AAV 4: Phenyltransfer auf Aldehyde unter Verwendung eines an Trityl-modifiziertem 
 Wang-Harz gebundenen Liganden 192 
In einer Glovebox wurde ein Schlenk-Rohr mit Diphenylzink (30 mg, 0.13 mmol) befüllt, 
verschlossen und aus der Glovebox entfernt. Nach Zugabe von frisch destilliertem Toluol 
(3 ml) und Diethylzink (34 mg, 28 µl, 0.28 mmol) wurde 30 min bei Raumtemperatur gerührt. 
Der Harz-gebundene Katalysatorvorläufer 192 (40.4 mg, 0.020 mmol) wurde zugefügt und 
vorsichtig mit einem Magnetrührer 10 min bei Raumtemperatur gerührt. Es wurde auf 10 °C 
abgekühlt, bevor der Aldehyd (0.20 mmol) bei dieser Temperatur in einer Portion zugegeben 
wurde. Die Reaktionsmischung wurde bei 10 °C 12 h vorsichtig gerührt. Nach Beendigung 
der Reaktion wurde der Harz-gebundene Katalysator 192 über eine Schutzgasfritte abfiltriert. 
Nach Hydrolyse des Filtrats mit deionisiertem Wasser wurde mit Dichlormethan (3 ´ 10 ml) 
extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden getrocknet (MgSO4) und das 
Lösemittel unter vermindertem Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde über Flash-
Chromatographie gereinigt (Petrolether/Diethylether) und mittels chiraler HPLC der 
Enantiomerenüberschuss bestimmt. 
128  Experimenteller Teil 
     
AAV 5: Enantioselektive Diethylzinkaddition an Benzaldehyd unter Verwendung eines 
 MPEG-gebundenen Katalysatorvorläufer 194 
Ein mit Argon befülltes Schlenkrohr wurde mit 3 ml frisch destilliertem Toluol befüllt. Nach 
der Zugabe von Diethylzink (92 mg, 76 µl, 0.75 mmol) wurde der MPEG-gebundene 
Katalysatorvorläufer 194 (137 mg, 0.025 mmol) hinzugefügt und 10 min bei Raumtemperatur 
gerührt. Es wurde auf 10 °C abgekühlt, bevor der Benzaldehyd (25 µl, 0.25 mmol) bei dieser 
Temperatur in einer Portion zugegeben wurde. Die Reaktionsmischung wurde bei 10 °C 18 h 
gerührt. Die Rückgewinnung der immobilisierten Verbindung 194 erfolgte durch Ausfällen 
aus Diethylether (50 ml) und Filtrieren über eine Schutzgasfritte. Der auf diese Weise 
wiedergewonnene Katalysatorvorläufer 194 wurde ohne weitere Reinigung in den nächsten 
Katalysezyklus eingesetzt. Das etherische Filtrat wurde mit Wasser extrahiert, getrocknet 
(MgSO4) und das Lösemittel unter vermindertem Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde über 
Flash-Chromatographie gereinigt (Petrolether/Diethylether) und mittels chiraler HPLC der 
Enantiomerenüberschuss bestimmt. 
 
AAV 6: Phenyltransfer auf Imine 
In einer Glovebox wurde ein Schlenk-Rohr mit Diphenylzink (83 mg, 0.5 mmol) befüllt, 
verschlossen und aus der Glovebox entfernt. Nach Zugabe von frisch destilliertem Toluol 
(3 ml) und Diethylzink (46 mg, 39 µl, 0.375 mmol) wurde 30 min bei Raumtemperatur 
gerührt. Der Katalysatorvorläufer (0.025 mmol) wurde zugefügt und die Reaktionsmischung 
solange gerührt, bis die Deprotonierung des Katalysatorvorläufers vollständig war (Wechsel 
der Farbe von orange zu hellgelb). Die resultierende Lösung wurde auf -20 °C abgekühlt, 
bevor der Iminvorläufer (0.25 mmol) in einer Portion hinzugefügt wurde. Das Schlenkrohr 
wurde verschlossen und 16 h bei -20 °C gerührt. Nach Hydrolyse mit 1N HCl wurde mit 
Diethylether (3 ´ 10 ml) extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden zweimal mit 
wässriger, gesättigter NaHCO3-Lösung gewaschen, über MgSO4 getrocknet und das 
Lösemittel anschließend unter vermindertem Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde über 
Flash-Chromatographie gereinigt (Petrolether/Essigester, 3:1) und mittels chiraler HPLC der 
Enantiomerenüberschuss bestimmt. 
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5.2.2 In-situ-IR-Untersuchungen 
Für die in-situ-IR-Untersuchungen wurde zunächst ein Hintergrundspektrum von Toluol 
aufgenommen. Die Reaktionen wurden in einem 50 ml-Zweihalsschlenkkolben mit 
abgeflachtem Boden durchgeführt, wobei die Sonde über den NS 29-Schliff möglichst weit in 
den Kolben eingeführt wurde. 
Reaktionsbedingungen A: 
In einem 100 ml Schlenkkolben wurden unter Argon 36 mg Diphenylzink (0.1625 mmol) und 
33 µl Diethylzink (40 mg, 0.33 mmol) in 3 ml Toluol gemischt. Die resultierende Lösung 
wurde unter Argon mittels einer Kanüle in den am in-situ-IR-Spektrometer mit der Sonde 
justierten Zweihalsschlenkkolben überführt. Die Reaktionsmischung wurde mit einem 
Magnetrührkern bei Raumtemperatur für 30 min gerührt, wobei darauf zu achten ist, dass sich 
keine Gasblasen vor der Sonde befinden. Die Aufnahme der IR-Messung wurde gestartet, und 
alle 30 Sekunden ein Spektrum bei Raumtemperatur aufgenommen (32 Scans, Auflösung 
8 cm-1). Das Substrat (p-Chlorbenzaldehyd, 35 mg, 0.25 mmol) wurde als Feststoff bei 6.0 
Minuten auf einmal zugegeben und die Messung für 2 h weitergeführt.  
Reaktionsbedingungen B: 
In einem 100 ml Schlenkkolben wurden unter Argon 82 mg Diphenylzink (0.375 mmol) in 
3 ml Toluol gemischt. Die resultierende Lösung wurde unter Argon mittels einer Kanüle in 
den am in-situ-IR-Spektrometer mit der Sonde justierten Zweihalsschlenkkolben überführt. 
Die Reaktionsmischung wurde mit einem Magnetrührkern bei Raumtemperatur für 30 min 
gerührt, wobei darauf zu achten ist, dass sich keine Gasblasen vor der Sonde befinden. Die 
Aufnahme der IR-Messung wurde gestartet, und alle 30 Sekunden ein Spektrum bei 
Raumtemperatur aufgenommen (32 Scans, Auflösung 8 cm-1). Das Substrat 
(p-Chlorbenzaldehyd, 35 mg, 0.25 mmol) wurde als Feststoff bei 6.0 min auf einmal 
zugegeben und die Messung für 1 h weitergeführt.  
Reaktionsbedingungen C: 
Die Durchführung verlief analog zu den Reaktionsbedingungen A, jedoch wurde vor dem 
Starten der Reaktion 10 mol% des Katalysatorvorläufers 41 (12 mg, 0.025 mmol) zugegeben, 
und für 10 min bei Raumtemperatur gerührt. 
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Reaktionsbedingungen D: 
Die Durchführung verlief analog zu den Reaktionsbedingungen B, jedoch wurde vor dem 
Starten der Reaktion 10 mol% des Katalysatorvorläufers 41 (12 mg, 0.025 mmol) zugegeben, 
und für 10 min bei Raumtemperatur gerührt. 
5.2.3 Katalyseprodukte: Addition an Aldehyde 
(4-Chlorphenyl)phenylmethanol (32 / 127a) 
OH
Cl  
Gemäß AAV 1 wurden 4-Chlorbenzaldehyd (31 / 126a) (35 mg, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OB-H, Heptan/i-PrOH = 80:20, 0.6 ml/min, 30 °C, 270 nm, 
Rt = 17.0 min (R), 24.9 min (S), 97% ee (R).  
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 2.28 (br s, 1 H, OH), 5.80 (s, 1 H, CH), 7.27-7.36 (m, 9 H, 
HAr). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 75.91, 126.74, 128.08, 128.81, 128.86, 133.48, 142.39, 
143.62. 
Drehwert: 20]a[ D = -21.3 (c = 1.0; CHCl3).  
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.233 
 
 
 
                                                 
233 (a) B. Wu, H. S. Mosher, J. Org. Chem. 1986, 51, 1904. (b) J.-S. Lee, R. Velarde-Ortiz, A. Guijarro, J. R. 
Wurst, R. D. Rieke, J. Org. Chem. 2000, 65, 5428. 
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(4-Tolyl)phenylmethanol (127b) 
OH
 
Gemäß AAV 1 wurden 4-Tolylcarbaldehyd (126b) (30 mg, 30 µl, 0.25 mmol), Katalysator-
vorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) und 
Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb von 
12 h bei 10 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 98:2, 0.9 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 35.8 min (S), 38.5 min (R), 98% ee (R). 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.90 (br s, 1 H, OH), 2.32 (s, 3 H, CH3), 5.80 (br s, 1 H, 
CH), 7.10-7.40 (m, 9 H, HAr). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 21.49, 76.37, 126.67, 126.74, 127.66, 128.66, 129.39, 
137.47, 141.17, 144.16. 
Drehwert: 20]a[ D = +10.6 (c = 0.5; CHCl3).  
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.234 
 
(4-Phenyl)phenylmethanol (127c) 
OH
Ph  
Gemäß AAV 1 wurden 4-Phenylbenzaldehyd (126c) (46 mg, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als weißer Feststoff erhalten. 
                                                 
234 S. Nakamura, M. Oda, H. Yasuda, T. Toru, Tetrahedron 2001, 57, 8469. 
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HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 98:2, 1.0 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 65.9 min (R), 75.5 min (S), 97% ee (R). Die Zuordnung erfolgte unter Annahme eines 
identischen Reaktionsweges. 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 2.26 (d, J = 3.6 Hz, 1 H, OH), 5.89 (d, J = 3.3 Hz, 1 H, 
CHOH), 7.27-7.60 (m, 14 H, HAr). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 75.95, 126.35, 126.77, 126.89, 127.08, 127.10, 127.47, 
128.37, 128.56, 140.30, 140.56, 142.60, 143.52. 
Drehwert: 20]a[ D = -6.6 (c = 0.5; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein. 235 
 
(4-Dimethylamino)phenylmethanol (127d) 
OH
N
 
Gemäß AAV 1 wurden 4-Dimethylaminobenzaldehyd (126d) (37 mg, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 98:2, 0.9 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 61.0 min (R), 68.0 min (S), 96% ee (R). Die Zuordnung erfolgte unter Annahme eines 
identischen Reaktionsweges. 
1H-NMR (400 MHz, C6D6): d = 1.63 (br s, 1 H, OH), 2.48 (s, 6 H, N(CH3)2), 5.53 (s, 1 H, 
CHOH), 7.00-7.46 (m, 9 H, HAr). 
13C-NMR (100 MHz, C6D6): d = 40.25, 75.96, 112.70, 126.76, 126.95, 127.98, 128.22, 
133.01, 145.90, 150.16. 
                                                 
235 J. J. Young, G. R. Stevenson, N. L. Bauld, J. Am. Chem. Soc. 1972, 94, 8790. 
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Drehwert: 20]a[ D = +32.0 (c = 0.7; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.236 
 
4-(Hydroxyphenylmethyl)benzoesäuremethylester (127e) 
OH
O
O  
Gemäß AAV 1 wurden 4-Formylbenzoesäuremethylester (126e) (41 mg, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD-H, Heptan/i-PrOH = 90:10, 0.5 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 31.1 min (R), 33.0 min (S), 98% ee (R). Die Zuordnung erfolgte unter Annahme eines 
identischen Reaktionsweges. 
1H-NMR (400 MHz, C6D6): d = 2.33 (d, J = 3.6 Hz, 1 H, OH), 3.90 (s, 3 H, CO2CH3), 5.88 
(d, J = 3.3 Hz, 1 H, CHOH), 7.26-7.38 (m, 7 H, HAr), 7.47 (d, J = 8.2 Hz, 2 H, HAr). 
13C-NMR (100 MHz, C6D6): d = 52.03, 75.83, 126.13, 126.47, 127.80, 128.53, 129.09, 
129.61, 143.03, 148.42, 166.65. 
Drehwert: 20]a[ D = -38.8 (c = 0.5; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.237 
 
 
 
                                                 
236 A. R. Katritzky, D. Toader, J. Org. Chem. 1997, 62, 4137. 
237 Y. G. Budnikova, T. D. Keshner, Y. M. Kargin, Russ. J. Gen. Chem. 2001, 71, 453. 
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(4-Methoxyphenyl)phenylmethanol (127f) 
OH
O  
Gemäß AAV 1 wurden 4-Methoxybenzaldehyd (126f) (34 mg, 30 µl, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als farbloses Öl erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OB, Heptan/i-PrOH = 95:5, 0.5 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 80.0 min (S), 110.0 min (R), 98% ee (R). 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 2.24 (br s, 1 H, OH), 3.78 (s, 3 H, CH3), 5.79 (s, 1 H, 
CHOH), 6.86 (m, 2 H), 7.20-7.40 (m, 7 H, HAr). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 55.61, 76.11, 114.12, 126.62, 127.63, 128.12, 128.64, 
136.39, 144.21, 159.22. 
Drehwert: 20]a[ D = +30.5 (c = 1.0; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.35a 
 
(3-Methoxyphenyl)phenylmethanol (127g) 
OH
O
 
Gemäß AAV 1 wurden 3-Methoxybenzaldehyd (126g) (34 mg, 29 µl, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als farbloses Öl erhalten. 
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HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 95:5, 0.8 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 35.0 min (S), 54.3 min (R), 96% ee (R). Die Zuordnung erfolgte unter Annahme eines 
identischen Reaktionsweges. 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 2.26 (d, J = 3.3 Hz, 1 H, OH), 3.78 (s, 3 H, CH3), 5.80 (d, 
J = 2.8 Hz, 1 H, CHOH), 6.80 (m, 1 H, HAr), 6.95 (m, 2 H, HAr), 7.20-7.41 (m, 6 H, HAr). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 55.54, 76.46, 112.31, 113.21, 119.10, 126.74, 127.83, 
128.72, 129.74, 143.8, 145.63, 159.90. 
Drehwert: 20]a[ D =  -14.5 (c = 0.4; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.238 
 
(2-Naphthyl)phenylmethanol (127h)  
OH
 
Gemäß AAV 1 wurden 2-Naphthaldehyd (126h) (39 mg, 0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 41 
(12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) und Diethylzink (40 mg, 
33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb von 12 h bei 10 °C als 
weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 90:10, 0.8 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 20.4 min (S), 23.7 min (R), 96% ee (R). 
1H-NMR (300 MHz, C6D6): d = 1.81 (d, J = 3.2 Hz, 1 H, OH), 5.62 (d, J = 2.5 Hz, 1 H, 
CHOH), 7.00-7.36 (m, 11 H, HAr), 7.77 (s, 1 H, HAr). 
13C-NMR (75 MHz, C6D6): d = 76.21, 125.22, 125.36, 125.89, 126.15, 126.96, 127.41, 
128.31, 128.42, 133.10, 133.65, 141.91, 144.36.  
                                                 
238 M. Uchiyama, M. Kameda, O. Mishima, N. Yokohama, M. Koike, Y. Kondo, T. Sakamoto J. Am. Chem. Soc. 
1998, 120, 4934. 
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Drehwert: 20]a[ D = -11.2 (c = 0.9; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.35a  
 
(2-Bromphenyl)phenylmethanol (127i) 
OHBr
 
Gemäß AAV 1 wurden 2-Brombenzaldehyd (126i) (46 mg, 0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 
41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) und Diethylzink 
(40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb von 12 h bei 10 °C 
als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 90:10, 0.8 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 11.6 min (R), 14.9 min (S), 96% ee (R). Die Zuordnung erfolgte unter Annahme eines 
identischen Reaktionsweges. 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 2.37 (d, J = 4.0 Hz, 1 H, OH), 6.18 (d, J = 4.0 Hz, 1 H, 
CH), 7.05-7.61 (m, 9 H, HAr). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d  = 75.12, 123.04, 127.25, 127.95, 128.01, 128.70, 128.70, 
129.35, 133.01, 142.34, 142.70. 
Drehwert: 20]a[ D = +47.4 (c = 0.4; CHCl3).  
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.239 
 
 
 
 
                                                 
239 E. Brown, A. Leze, J. Touet, Tetrahedron: Asymmetry 1992, 3, 841. 
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(2,3,4,5,6-Pentafluoro-phenyl)phenylmethanol (127j) 
OH
F
F
F
F
F
 
Gemäß AAV 1 wurden 2,3,4,5,6-Pentafluorobenzaldehyd (126j) (49 mg, 31 µl, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD-H, Heptan/i-PrOH = 95:5, 0.5 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 18.3 min (R), 21.4 min (S), 90% ee (R). Die Zuordnung erfolgte unter Annahme eines 
identischen Reaktionsweges. 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 2.63 (d, J = 7.7 Hz, 1 H, OH), 6.24 (d, 1 H, J = 7.7 Hz, 
CHOH), 7.28-7.43 (m, 5 H, HAr). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 67.91, 125.57, 128.50, 129.00, 140.76. Die Signale der 
Kohlenstoffe des fluorierten Aromaten waren aufgrund zu geringer Intensität nicht zuordbar. 
19F-NMR (376 MHz, CDCl3): d = - 161.82 (m, 2 F), - 154.97 (m, 1 F), - 143.40 (m, 2 F). 
Drehwert: 20]a[ D = +38.3 (c = 0.7; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.240 
 
(2,4,6-Trimethylphenyl)phenylmethanol (127k) 
OH
 
Gemäß AAV 1 wurden 2,4,6-Trimethylbenzaldehyd (126k) (37 mg, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
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und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 95:5, 0.7 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 13.9 min (R), 16.2 min (S), 92% ee (R). Die Zuordnung erfolgte unter Annahme eines 
identischen Reaktionsweges. 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 2.10 (d, J = 3.8 Hz, 1 H, OH), 2.98 (s, 6 H, CH3), 3.04 (s, 
3 H, CH3), 6.32 (d, J = 3.0 Hz, 1 H, CHOH), 6.86 (s, 2 H, HAr), 7.20-7.38 (m, 5 H, HAr). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 20.53, 20.83, 70.92, 125.28, 126.30, 127.95, 129.85, 
136.28, 136.847, 137.16, 142.88. 
Drehwert: 20]a[ D = +142.0 (c = 0.4; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.241 
 
(2-Furyl)phenylmethanol (127l) 
OH
O
 
Gemäß AAV 1 wurden Furfuryl-2-carbaldehyd (126l) (24 mg, 21 µl, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als farbloses Öl erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 97:3, 1.0 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 26.0 min (S), 31.2 min (R), 95% ee (R). 
                                                                                                                                                        
240 M. Fujita, M. Obayashi, T. Hiyama, Tetrahedron 1988, 44, 4135. 
241 H. O. House, C.-Y. Chu, J. Org. Chem. 1976, 41, 3083. 
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 2.41 (br s, 1 H, OH), 5.82 (br s, 1 H, CH), 6.12 (d, 
J = 3.0 Hz, 1 H), 6.31 (dd, J = 3.0 Hz, 1.7 Hz, 1 H), 7.29-7.45 (m, 6 H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 70.45, 107.67, 110.46, 126.80, 128.29, 128.68, 140.99, 
142.74, 156.12. 
Drehwert: 20]a[ D = +6.6 (c = 1.0; CHCl3).  
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.242 
 
trans-1,3-Diphenyl-2-propenol (127m) 
OH
 
Gemäß AAV 1 wurden Zimtaldehyd (126m) (33 mg, 32 µl, 0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 
41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) und Diethylzink (40 
mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb von 12 h bei 10 °C als 
farbloses Öl erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 80:20, 0.8 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 11.7 min (S), 14.2 min (R), 90% ee (S). 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 2.05 (br s, 1 H, OH), 5.39 (d, J = 6.43 Hz, 1 H, CHOH), 
6.37 (dd, J = 6.43 Hz, 15.8 Hz, 1 H), 6.69 (d, J = 15.6 Hz, 1 H), 7.19-7.46 (m, 10 H, HAr). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 73.19, 126.84, 128.04, 128.79, 128.86, 130.79, 131.72, 
134.14, 134.42, 136.72, 137.93. 
Drehwert: 20]a[ D = -12.0 (c = 0.8; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.243 
                                                 
242 M. Kusakabe, Y. Kitano, Y. Kobayashi, F. Sato, J. Org. Chem. 1989, 54, 2085. 
243 (a) K. Soai, Y. Kawase, A. Oshio, J. Chem. Soc. Perkin Trans.1 1991, 6, 1613. (b) G. H. P. Roos, A. R. 
Donovan, Tetrahedron: Asymmetry 1999, 10, 991. (c) R. N. Young, B. Brocklehurst, P. Booth, J. Am. Chem. 
Soc. 1994, 116, 7885. 
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trans-1-Phenylbut-2-en-1-ol (127n) 
OH
 
Gemäß AAV 1 wurden Crotonaldehyd (126n) (18 mg, 21 µl, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als farbloses Öl erhalten.  
HPLC-Analytik: Chiralcel OD-H, Heptan/i-PrOH = 96:4, 0.5 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 17.2 min (R), 21.2min (S), 92% ee (S). 
1H-NMR (400 MHz, C6D6): d = 1.21 (s, 1 H, OH), 1.46 (d, J = 5.0 Hz, 3 H, CH3), 4.92 (d, 
J = 5.5 Hz, 1 H, CHOH), 5.52 (m, 2 H), 7.05-7.36 (m, 5 H, HAr).  
13C-NMR (100 MHz, C6D6): d = 17.57, 74.94, 126.05, 126.34, 127.23, 128.34, 134.63, 
144.01. 
Drehwert: 20]a[ D = +48.6 (c = 0.2; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.244 
 
1,2-Diphenylethanol (127o) 
OH
 
Gemäß AAV 1 wurden Phenylacetaldehyd (126o) (30 mg, 28 µl, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als farbloses Öl erhalten. 
 
                                                 
244 H. L. Goering, C. C. Tseng, J. Org. Chem. 1983, 43, 3986. 
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HPLC-Analytik: Chiralcel OB-H, Heptan/i-PrOH = 80:20, 0.5 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 14.3 min (S), 16.0 min (R), 84% ee (S). 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 2.04 (s, 1 H, OH), 3.04 (m, 2 H, CH2), 4.91 (dd, 
J = 5.1 Hz, 5.1 Hz, 1 H, CHOH), 7.21-7.39 (m, 10 H, HAr). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 46.01, 75.26, 125.86, 126.55, 127.54, 128.34, 128.43, 
125.46, 137.99, 143.76. 
Drehwert: 20]a[ D = -7.0 (c = 1.0; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.245 
 
1-Phenylheptanol (127p) 
OH
 
Gemäß AAV 1 wurden Heptanal (126p) (29 mg, 35 µl, 0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 41 
(12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) und Diethylzink (40 mg, 
33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb von 12 h bei 10 °C als 
farbloses Öl erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD-H, Heptan/i-PrOH = 97:3, 0.4 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 27.8 min (R), 29.9 min (S), 78% ee (S). 
1H-NMR (400 MHz, C6D6): d = 0.86 (t, J = 6.9 Hz, 3 H, CH3), 1.10-1.80 (m, 11 H, CH2, 
OH), 4.39 (t, J = 6.05 Hz, 1 H, CHOH), 7.04-7.26 (m, 5 H, HAr). 
13C-NMR (100 MHz, C6D6): d = 14.26, 22.97, 26.08, 29.59, 32.11, 39.77, 74.42, 126.02, 
127.61, 128.31, 145.82. 
Drehwert: 20]a[ D = -28.0 (c = 0.6; CHCl3).  
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.246 
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Cyclohexylphenylmethanol (127q) 
OH
 
Gemäß AAV 1 wurden Cyclohexylcarbaldehyd (126q) (28 mg, 30 µl, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 95:5, 0.7 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 8.7 min (S), 10.9 min (R), 86% ee (S). 
1H-NMR (300 MHz, C6D6): d = 0.90 (m, 1 H), 1.05 (m, 3 H), 1.21 (d, J = 3.3 Hz, 1 H), 
1.40 (m, 1 H), 1.55 (m, 3 H), 1.68 (m, 1 H), 2.02 (m, 1 H), 4.10 (dd, J = 6.6 Hz, 3.0 Hz, 1 H, 
CHOH), 7.09-7.22 (m, 5 H, HAr). 
13C-NMR (75 MHz, C6D6): d = 26.64, 26.48, 26.80, 28.86, 29.64, 45.45, 79.02, 126.78, 
127.19, 127.70, 144.38. 
Drehwert: 20]a[ D = -34.5 (c = 0.2; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.247 
 
 
 
 
 
                                                                                                                                                        
245 (a) K. Gerrard, J. Chem. Soc. 1928, 2565. (b) S.-H. Kim, R. D. Rieke, J. Org. Chem. 2000, 65, 2322. 
246 a) E. Alonso, D. J. Ramón, M. Yus, Tetrahedron 1996, 52, 14341. b) B. Weber, D. Seebach, Tetrahedron 
1994, 50, 7473. 
247 (a) B. Gustafsson, A.-T. Hansson, C. Ullenius, Acta Chem. Scand. Ser. B 1980, 34, 113. (b) A. Fürstner, N. 
Shi, J. Am. Chem. Soc. 1996, 118, 12349. 
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2,2-Dimethyl-1-phenylpropanol (127r) 
OH
 
Gemäß AAV 1 wurden Pivaldehyd (126r) (22 mg, 28 µl, 0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 
41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) und Diethylzink 
(40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb von 12 h bei 10 °C 
als farbloses Öl erhalten. 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 97:3, 1.0 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 18.8 min (S), 20.3 min (R), 94% ee (S). 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.93 (br s, 9 H, C(CH3)3), 1.84 (s, 1 H, OH), 4.40 (d, 
J = 1.6 Hz, 1 H, CHOH), 7.24-7.33 (m, 5 H, HAr).  
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 26.26, 27.27, 82.69, 127.48, 127.75, 127.80, 142.21. 
Drehwert: 20]a[ D = -14.5 (c = 1.65; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.248 
 
1,3-Diphenylpropanol (127s) 
OH
 
Gemäß AAV 1 wurden 3-Phenylpropionaldehyd (126s) (34 mg, 33 µl, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
                                                 
248 (a) A. Guijarro, D. J. Ramon, M. Yus, Tetrahedron 1993, 49, 469. (b) M. Falorni, L. Lardicci, C Rosini, G. 
Giacomelli, J. Org. Chem. 1986, 51, 2030. 
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HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 95:5, 0.9 ml/min, 25 °C, 254 nm, Rt = 24.3 
min (S), 27.3 min (R), 75% ee (S). 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 1.88 (br s, 1 H, OH), 2.07 (m, 2 H, CH2), 2.70 (m, 2 H, 
CH2), 4.68 (dd, J = 5.4 Hz, 2.2 Hz, 1 H, CH), 7.08-7.36 (m, 10 H, HAr). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 31.25, 40.85, 74.22, 126.08, 126.15, 127.87, 128.61, 
128.66, 128.75, 141.96, 144.75. 
Drehwert: 20]a[ D = -20.8 (c = 0.8; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.249 
2-Methyl-1-phenylpropanol (127t) 
OH
 
Gemäß AAV 1 wurden Isobutyraldehyd (126t) (18 mg, 23 µl, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 41 (12 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (36 mg, 0.163 mmol) 
und Diethylzink (40 mg, 33 µl, 0.325 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb 
von 12 h bei 10 °C als farbloses Öl erhalten. 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 98:2, 0.9 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 13.2 min (S), 16.5 min (R), 87% ee (S). 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.80 (d, J = 6.9 Hz, 3 H, CH3), 1.00 (d, J = 6.9 Hz, 3 H, 
CH3), 1.81 (br s, 1 H, OH), 1.96 (m, 1 H, CH(CH3)2), 4.36 (d, J = 6.9 Hz, 1 H, CHOH), 7.24-
7.37 (m, 5 H, HAr).  
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 18.58, 19.62, 35.62, 80.34, 126.76, 127.62, 128.39, 
143.80.  
Drehwert: 20]a[ D = +9.0 (c = 0.2; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.250 
                                                 
249 C. Belzecki, I. Panfil, J. Org. Chem. 1979, 44, 1212. 
250 (a) D.-W. Chen, M. Ochiai, J. Org. Chem. 1999, 64, 6804. (b) M. Kasai, C. Froussios, H. Ziffer, J. Org. 
Chem. 1983, 48, 459. 
Experimenteller Teil  145 
     
1-Phenylpropanol (19) 
OH
 
Gemäß AAV 5 wurden frisch destillierter Benzaldehyd (18) (27 mg, 25 µl, 0.25 mmol), 
Katalysatorvorläufer 194 (137 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diethylzink (92 mg, 76 µl, 
0.75 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung innerhalb von 12 h bei 10 °C als farbloses Öl 
erhalten. 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD-H, Heptan/i-PrOH = 96:4, 0.5 ml/min, 25 °C, 254 nm, 
Rt = 16.7 min (R), 18.7 min (S), 86% ee (R). 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 0.93 (t, J = 7.3 Hz, 1 H, CH3), 1.78 (m, 2 H, CH2), 2.43 (br 
s, 1 H, OH), 4.56 (t, J = 7.3 Hz, 1 H, CHOH), 7.26-7.39 (m, 5 H, HAr).  
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 10.11, 31.89, 76.08, 126.03, 127.53, 128.41, 145.14. 
Drehwert: 20]a[ D = +41.0 (c = 1.0; CHCl3). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.251 
 
                                                 
251 A. J. A. Cobb, C. M. Marson, Tetrahedron: Asymmetry 2001, 12, 1547. 
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5.2.4 Synthesen der Katalysatorvorläufer 
(S,Rp)-1-(4-tert-Butyloxazolin-2-yl)-2-[di-(4-methoxyphenyl)hydroxymethyl]ferrocen 
(133a) 
Fe
OH
OMe
OMe
N
O
 
Unter Argon wurde eine Lösung von 500 mg (1.61 mmol) (S)-2-Ferrocenyl-4-tert-
butyloxazolin (132) in 30 ml Tetrahydrofuran bei -78 °C mit 1.49 ml (1.93 mmol) 
s-Butyllithium (1.3 M Lösung in Cyclohexan) versetzt und bei dieser Temperatur für eine 
Stunde gerührt. 4,4’-Dimethoxybenzophenon (468 mg, 1.93 mmol) wurde in einer Portion 
hinzugefügt und eine Stunde bei -78 °C gerührt. Danach ließ man die Mischung langsam auf 
Raumtemperatur aufwärmen, und es wurde mit 10 ml Wasser hydrolysiert. Es wurde mit 
Diethylether (3 ´ 10 ml) extrahiert, die vereinigten organischen Phasen getrocknet (MgSO4) 
und das Lösemittel unter vermindertem Druck entfernt. Die Reinigung erfolgte über Flash-
Chromatographie (Petrolether:Ethylacetat, 7:1), wodurch 670 mg (75%) 133a als oranger 
Feststoff erhalten wurden. 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.89 (s, 9 H (CH3)3), 3.53 (dd, J = 9.3 Hz, 9.3 Hz, 1 H), 
3.61 (dd, J = 2.5 Hz, 1.7 Hz, 1 H, Fc-H), 3.57 (s, 3 H, OCH3), 3.73 (s, 3 H, OCH3), 3.95 (dd, 
J = 8.8 Hz, 8.8 Hz, 1 H), 4.06 (dd, J = 9.9 Hz, 8.5 Hz, 1 H), 4.15 (dd, J = 2.1 Hz, 2.1 Hz, 1 H, 
Fc-H), 4.21 (s, 5 H, Cp), 4.64 (dd, J = 2.5 Hz, 1.7 Hz, 1 H, Fc-H), 6.61 (d, J = 9.1 Hz, 2 H), 
6.77 (d, J = 9.1 Hz, 2 H), 6.93 (d, J = 8.5 Hz, 2 H), 7.34 (d, J = 8.5 Hz, 2 H), 8.99 (s, 1 H, 
OH). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 26.50, 33.34, 55.38, 55.52, 66.23, 68.21, 68.79, 70.66, 
70.84, 75.23, 75.58, 76.92, 101.38, 112.53, 112.59, 128.55, 129.17, 139.40, 141.94, 158.00, 
158.31, 167.68. 
Schmp.: 142 °C 
Drehwert: 20]a[ D = -318 (c = 1.0, CHCl3). 
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IR (KBr): n~ (cm-1) = 2902, 1646, 1506, 1242, 961. 
MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 553 (33, M+), 488 (100), 388 (16), 276 (6). 
CHN-Analyse: berechnet für C32H35FeNO4: C, 69.44; H, 6.37; N, 2.53; 
 gefunden: C, 69.62; H, 6.52; N, 2.34. 
 
(S,Rp)-1-(4-tert-Butyloxazolin-2-yl)-2-[di-(3-trifluorophenyl)hydroxymethyl]ferrocen 
(133b) 
Fe
OH
N
O
CF3F3C  
Unter Argon wurde eine Lösung von 500 mg (1.61 mmol) (S)-2-Ferrocenyl-4-tert-
butyloxazolin (132) in 30 ml Tetrahydrofuran bei -78 °C mit 1.49 ml (1.93 mmol) 
s-Butyllithium (1.3 M Lösung in Cyclohexan) versetzt und bei dieser Temperatur für eine 
Stunde gerührt. 3,3’-Bis(trifluormethyl)benzophenon (615 mg, 1.93 mmol) wurde in einer 
Portion hinzugefügt und eine Stunde bei -78 °C gerührt. Danach ließ man die Mischung 
langsam auf Raumtemperatur aufwärmen, und es wurde mit 10 ml Wasser hydrolysiert. Es 
wurde mit Diethylether (3 ´ 10 ml) extrahiert, die vereinigten organischen Phasen getrocknet 
(MgSO4) und das Lösemittel unter vermindertem Druck entfernt. Die Reinigung erfolgte über 
Flash-Chromatographie (Petrolether:Ethylacetat, Gradient: 20:1 - 4:1), wodurch 285 mg 
(28%) 133b als oranger Feststoff erhalten wurden. 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.96 (s, 9 H, (CH3)3), 3.51 (dd, J = 10.2 Hz, 10.2 Hz, 1 H), 
3.60 (dd, J = 2.5 Hz, 1.4 Hz 1 H, Fc-H), 4.03 (dd, J = 9.3 Hz, 9.3 Hz, 1 H), 4.14 (dd, 
J = 10.1 Hz, 8.8 Hz, 1 H), 4.29 (s, 5 H, Cp), 4.30 (dd, J = 2.5 Hz, 2.5 Hz, 1 H, Fc-H), 4.76 
(dd, J = 2.2 Hz, 1.7 Hz, 1 H, Fc-H), 7.2 (d, J = 7.7 Hz, 1 H), 7.28 (dd, J = 7.7 Hz, 7.7 Hz, 
1 H), 7.39 (m, 3 H), 7.57 (d, J = 7.4 Hz, 1 H), 7.59 (br s, 1 H), 8.19 (br s, 1 H), 9.49 (s, 1 H, 
OH). 
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13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 26.48, 33.31, 66.26, 68.70, 69.11, 70.99, 71.08, 74.82, 
75.52, 77.13, 99.92, 123.20 (d, JC-F = 64 Hz), 124.03 (m), 124.04 (m), 124.25 (m), 124.77 
(m), 125.98 (d, JC-F = 65 Hz), 127.81, 127.91, 129.91 (m), 130.23 (m), 130.90, 131.36, 
146.68, 149.59, 167.80. 
19F-NMR (280 MHz, CDCl3): d = - 63.14 (s), - 63.44 (s). 
Schmp.: 161 °C 
Drehwert: 20]a[ D = -284 (c = 0.5, CH2Cl2). 
IR (KBr): n~ (cm-1) = 2966, 1653, 1328, 1164, 1122, 804. 
MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 629 (72, M+), 564 (100), 350 (43), 253 (5), 120 (5). 
CHN-Analyse: berechnet für C32H29F6FeNO2: C, 61.06; H, 4.64; N, 2.23; 
 gefunden: C, 60.66; H, 4.64; N, 2.23. 
 
(S,Rp)-1-(4-tert-Butyloxazolin-2-yl)-2-[di-(4-methylphenyl)hydroxymethyl]ferrocen 
(133c) 
Fe
OH
Me
Me
N
O
 
Unter Argon wurde eine Lösung von 500 mg (1.61 mmol) (S)-2-Ferrocenyl-4-tert-
butyloxazolin (132) in 30 ml Tetrahydrofuran bei -78 °C mit 1.49 ml (1.93 mmol) 
s-Butyllithium (1.3 M Lösung in Cyclohexan) versetzt und bei dieser Temperatur für eine 
Stunde gerührt. 4,4’-Dimethylbenzophenon (406 mg, 1.93 mmol) wurde in einer Portion 
hinzugefügt und eine Stunde bei -78 °C gerührt. Danach ließ man die Mischung langsam auf 
Raumtemperatur aufwärmen, und es wurde mit 10 ml Wasser hydrolysiert. Es wurde mit 
Diethylether (3 ´ 10 ml) extrahiert, die vereinigten organischen Phasen getrocknet (MgSO4) 
und das Lösemittel unter vermindertem Druck entfernt. Die Reinigung erfolgte über Flash-
Chromatographie (Petrolether:Ethylacetat, Gradient: 20:1 - 4:1), wodurch 458 mg (61%) 133c 
als oranger Feststoff erhalten wurden. 
Experimenteller Teil  149 
     
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 1.02 (s, 9 H (CH3)3), 2.32 (s, 3 H, CH3), 2.39 (s, 3 H, 
CH3), 3.64 (dd, J = 9.2 Hz, 9.2 Hz, 1 H), 3.76 (dd, J = 2.4 Hz, 1.5 Hz, 1 H, Fc-H), 4.07 (dd, 
J = 8.8 Hz, 8.8 Hz, 1 H), 4.16 (dd, J = 10.1 Hz, 8.6 Hz, 1 H), 4.27 (dd, J = 2.6 Hz, 2.6 Hz, 
1 H, Fc-H), 4.32 (s, 5 H, Cp), 4.75 (dd, J = 2.4 Hz, 1.5 Hz, 1 H, Fc-H), 6.61 (m, 4 H), 7.167 
(d, J = 8.3 Hz, 2 H), 7.43 (d, J = 8.1 Hz, 2 H), 9.10 (s, 1 H, OH). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 21.52, 26.58, 33.41, 66.29, 68.24, 68.82, 70.72, 70.90, 
75.36, 75.60, 77.37, 101.90, 127.41, 127.99, 127.99, 128.06, 135.66, 136.09, 143.94, 146.63, 
167.72. 
Schmp.: 179 °C 
Drehwert: 20]a[ D = -350 (c = 0.5, CH2Cl2). 
IR (KBr): n~ (cm-1) = 2902, 1646, 1506, 1242, 961. 
MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 553 (33, M+), 488 (100), 388 (16), 276 (6). 
CHN-Analyse: berechnet für C32H35FeNO2: C, 73.70; H, 6.77; N, 2.69; 
 gefunden: C, 73.44; H, 6.48; N, 2.43. 
 
(S,S,Rp,Rp)-1,1´-Bis-[(4-tert-butyloxazolin-2-yl)]-2,2´-bis(diphenylhydroxymethyl)-
ferrocene (142) 
Fe
N
O
O
N
HO
Ph Ph
OH
Ph Ph
 
Unter Argon wurde eine Lösung von 250 mg (0.57 mmol) 1,1’-Bis[(S)-4-tert-butyl-oxazolin-
2-yl]ferrocen (141) in 10 ml Tetrahydrofuran bei -78 °C mit 1.15 ml (1.50 mmol) 
s-Butyllithium (1.3 M Lösung in Cyclohexan) versetzt und bei dieser Temperatur für zwei 
Stunden und anschließend für 20 min bei 0°C gerührt. Benzophenon (271 mg, 1.45 mmol) 
wurde in einer Portion hinzugefügt und man ließ die Mischung über Nacht auf 
Raumtemperatur aufwärmen. Dann wurde mit 10 ml Wasser hydrolysiert, mit Diethylether 
(3 ´ 25 ml) extrahiert, die vereinigten organischen Phasen getrocknet (MgSO4) und das 
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Lösemittel unter vermindertem Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde mit einem 
Diastereomerenverhältnis von 9:1 zugunsten des gewünschten Isomers erhalten. Die 
Reinigung erfolgte über präparative HPLC (Petrolether:MTBE, 9:1), wodurch 277 mg (53%) 
142 als oranger Feststoff erhalten wurden. 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 0.98 (s, 18 H), 3.54 (dd, J = 1.6 Hz, 2.5 Hz, 2 H), 3.58 (dd, 
J = 9.6 Hz, 9.6 Hz, 2 H), 4.07 (dd, J = 9.3 Hz, 9.3 Hz, 2 H), 4.15 (dd, J = 8.8 Hz, 10.2 Hz, 
2 H), 4.59 (dd, J = 1.6 Hz, 2.5 Hz, 2 H), 5.17 (dd, J = 2.7 Hz, 2.7 Hz, 2 H), 7.00-7.20 (m, 
20 H), 9.13 (s, 2 H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 26.50, 33.30, 67.93, 69.04, 72.02, 75.14, 75.62, 77.16, 
78.60, 100.93, 126.52, 127.11, 127.11, 127.32, 127.36, 127.43, 145.29, 148.87, 167.09. 
Schmp.: 242 °C 
Drehwert: 20]a[ D = -125 (c = 0.25, CHCl3). 
IR (KBr): n~ (cm-1) = 2957, 1652, 700. 
MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 800 (26, M+), 600 (70), 356 (100), 327 (30), 298 (95). 
HRMS: berechnet für C50H52N2O4Fe: 800.3276; 
 gefunden: 800.3275. 
 
Modifizierte Synthese von (S)-(4-tert-Butyloxazolin-2-yl)cymantren (167) 252 
N
O
Mn
OC CO
CO  
In einem ausgeheizten und mit Argon gefluteten Schlenkkolben wurden 100 g (0.29 mmol) 
(S)-[N-(1-tert-Butyl-2-hydroxyethyl)amido]cymantren 166 und 0.23 ml (146 mg, 1.45 mmol) 
Triethylamin in 4 ml Dichlormethan vorgelegt. Hierzu wurde unter Rühren bei 
Raumtemperatur 23 µl Methylsulfonsäurechlorid (35 mg, 0.30 mmol) zugetropft. Nach 12 h 
wurde das Lösemittel entfernt und das Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel 
                                                 
252 Stefan Kudis, Dissertation, Universität Heidelberg, 1998. 
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gereinigt (Petrolether:Ethylacetat, 3:1). Es wurden 60 mg (63 %) der Titelverbindung 167 in 
Form eines langsam kristallisierenden braunen Öls erhalten. 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 0.91 (s, 9 H), 3.93 (dd, J = 7.9 Hz, 7.9 Hz, 1 H), 4.17 (dd, 
J = 8.4 Hz, 8.4 Hz, 1 H), 4.24 (dd, J = 8.4 Hz, 8.4 Hz, 1 H), 4.76 (br s, 2H), 5.34 (br s, 1 H), 
5.47 (br s, 1 H). 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literatur-Daten überein.252 
(S,Rp)-1-(4-tert-Butyloxazolin-2-yl)-2-(diphenylhydroxymethyl)cymantren (162) 
Mn
N
O
OC CO
OC
OH
Ph Ph  
Unter Argon wurd eine Lösung von 190 mg (0.58 mmol) (S)-(4-tert-Butyloxazolin-
2-yl)cymantren (167) in 8 ml Tetrahydrofuran bei -78 °C mit 535 µl (0.70 mmol) 
s-Butyllithium (1.3 M Lösung in Cyclohexan) versetzt und bei dieser Temperatur für eine 
Stunde gerührt. Benzophenon (114 mg, 0.63 mmol) wurde in einer Portion hinzugefügt, und 
man ließ die Mischung langsam auf Raumtemperatur aufwärmen. Dann wurde mit 10 ml 
Wasser hydrolysiert, mit Diethylether (3 ´ 10 ml) extrahiert, die vereinigten organischen 
Phasen getrocknet (MgSO4) und das Lösemittel unter vermindertem Druck entfernt. Das 
Rohprodukt wurde mit einem Diastereomerenverhältnis von 13:1 zugunsten des gewünschten 
Isomers erhalten. Die Reinigung erfolgte über Flash-Chromatographie (Pentan:Ethylacetat, 
98:2), wodurch 104 mg (35%) 162 als langsam kristallisierender brauner Feststoff erhalten 
wurden. 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 0.91 (s, 9 H), 3.62 (dd, J = 9.6 Hz, 9.6 Hz, 1 H), 4.00-4.20 
(m, 2 H), 4.28 (s, 1 H), 4.40 (s, 1 H), 5.43 (s, 1 H), 7.11-7.56 (m, 10 H), 9.04 (s, 1 H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 25.85, 33.69, 69.10, 75.00, 75.38, 77.21, 81.49, 89.17, 
91.00, 93.9, 118.75, 126.95, 127.32, 127.36, 127.56, 127.56, 127.60, 144.62, 147.20, 161.88, 
223.29. 
Schmp.: 79 °C (Zersetzung) 
Drehwert: 20]a[ D = -194 (c = 0.3, CH2Cl2). 
IR (KBr): n~ (cm-1) = 2961, 2026, 1946, 1661, 630. 
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MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 511 (19, M+), 427 (100), 327 (36), 309 (12), 228 (12). 
HRMS: berechnet für C28H26NO5Mn: 511.119152; 
 gefunden: 511.119058. 
 
5.2.5 Katalyseprodukte: Addition an Imine 
N-(Phenyl-4-tolylmethyl)formamid (203a) 
HN
O
H
 
Gemäß AAV 6 wurden N-[(Tolyl-4-sulfonyl)-p-tolylmethyl]formamid (201a) (76 mg, 
0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 207 (11 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (83 mg, 
0.375 mmol) und Diethylzink (48 mg, 39 µl, 0.375 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung 
innerhalb von 12 h bei -20 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD-H, Heptan/i-PrOH = 90:10, 0.5 ml/min, 20 °C, 230 nm, 
Rt = 32.7 min (Unterschuss-Enantiomer), 45.6 min (Überschuß-Enantiomer), 97% ee (R). Die 
Zuordnung erfolgte unter Annahme eines identischen Reaktionsweges. 
Die NMR-Spektren zeigten eine Mischung zweier Rotamere (Rotation der N-Formyl-Gruppe) 
im Verhältnis 4:1. Angegeben sind die NMR-Daten des Hauptrotamers.  
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 2.32 (s, 3 H, CH3), 6.26 (d, J = 8.0 Hz, 1 H, CH), 6.36 
(s, br, 1 H, NH), 7.02-7.37 (m, 9 H, HAr), 8.23 (s, 1 H, CHO).  
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d  = 21.44, 55.76, 127.51, 127.53, 127.76, 128.90, 129.63, 
137.56, 138.22, 141.29, 160.37.  
Schmp.: 82 °C.  
Drehwert: 20]a[ D = +23.9 (c = 1.0; CHCl3).  
IR (KBr): n~ (cm-1) = 3308, 1655, 1527, 1384, 700.  
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MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 225 (100, M+), 210 (25), 165 (44).  
CHN-Analyse: berechnet für C15H15NO:  C, 79.97; H, 6.71; N, 6.22; 
 gefunden: C, 79.65; H, 6.65; N, 6.14. 
N-[(4-Chlorophenyl)phenylmethyl]formamid (203b) 
HN
O
H
Cl  
Gemäß AAV 6 wurden N-[(4-Chlorophenyl)-(tolyl-4-sulfonyl)]formamid (201b) (81 mg, 
0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 207 (11 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (83 mg, 
0.375 mmol) und Diethylzink (48 mg, 39 µl, 0.375 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung 
innerhalb von 12 h bei -20 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 90:10, 0.9 ml/min, 25 °C, 230 nm, 
Rt = 15.5 min (S), 24.1 min (R), 94% ee (R).  
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 6.24 (d, J = 7.9 Hz, 1 H, CH), 6.49 (s, br, 1 H, NH), 
7.00-7.37 (m, 9 H, HAr), 8.21 (s, 1 H, CHO).  
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d  = 55.51, 127.63, 128.14, 128.93, 129.06, 129.11, 133.66, 
139.64, 140.63, 160.47.  
Schmp.: 130 °C.  
Drehwert: 20]a[ D = +1.0 (c = 0.6; CH2Cl2).  
IR (KBr): n~ (cm-1) = 3281, 1640, 1492.  
MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 245 (100, M+), 165 (64).  
CHN-Analyse: berechnet für C14H12NOCl: C, 68.44; H, 4.92; N, 5.70; 
 gefunden: C, 68.37; H, 4.87; N, 5.43. 
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N-[(4-Methoxyphenyl)phenylmethyl]formamid (203c) 
HN
O
H
MeO  
Gemäß AAV 6 wurden N-[(4-Methoxyphenyl)-(tolyl-4-sulfonyl)]formamide (201c) (80 mg, 
0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 207 (11 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (83 mg, 
0.375 mmol) und Diethylzink (48 mg, 39 µl, 0.375 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung 
innerhalb von 12 h bei -20 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 90:10, 0.9 ml/min, 20 °C, 230 nm, 
Rt = 26.7 min (Unterschuss-Enantiomer), 35.0 min (Überschuß-Enantiomer), 97% ee (R). Die 
Zuordnung erfolgte unter Annahme eines identischen Reaktionsweges. 
Die NMR-Spektren zeigten eine Mischung zweier Rotamere (Rotation der N-Formyl-Gruppe) 
im Verhältnis 6:1. Angegeben sind die NMR-Daten des Hauptrotamers.  
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 3.74 (s, 3 H, CH3) 6.23 (d, J = 8.2 Hz, 1 H, CH), 6.62 (s, 
br, 1 H, NH), 7.05-7.37 (m, 9 H, HAr), 8.16 (s, 1 H, CHO).  
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 55.49, 55.66, 114.50, 127.37, 127.72, 128.72, 128.88, 
133.43, 141.40, 159.13, 160.51.  
Schmp.: 89 °C.  
Drehwert: 20]a[ D = +40.4 (c = 0.9; CHCl3).  
IR (KBr): n~ (cm-1) = 3311, 1655, 1515.  
MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 241 (100, M+), 212 (16), 196 (18), 181 (20).  
HRMS: berechnet für C15H15NO2: 241.1102; 
 gefunden: 241.1102. 
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N-(Phenyl-m-tolylmethyl)formamid (203d) 
HN
O
H
 
Gemäß AAV 6 wurden N-[(Tolyl-4-sulfonyl)-m-tolylmethyl]formamid (201d) (76 mg, 
0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 207 (11 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (83 mg, 
0.375 mmol) und Diethylzink (48 mg, 39 µl, 0.375 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung 
innerhalb von 12 h bei -20 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD-H, Heptan/i-PrOH = 95:5, 0.5 ml/min, 20 °C, 230 nm, 
Rt = 76.5 min (Überschuß-Enantiomer), 88.7 min (Unterschuss-Enantiomer), 89% ee (R). Die 
Zuordnung erfolgte unter Annahme eines identischen Reaktionsweges. 
Die NMR-Spektren zeigten eine Mischung zweier Rotamere (Rotation der N-Formyl-Gruppe) 
im Verhältnis 4:1. Angegeben sind die NMR-Daten des Hauptrotamers.  
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 2.31 (s, 3 H, CH3), 6.27 (br s, 2 H, CH, NH), 6.97-7.37 (m, 
9 H, HAr), 8.26 (s, 1 H, CHO).  
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d  = 21.87, 56.04, 124.60, 127.56, 127.80, 128.33, 128.65, 
128.87, 128.93, 138.67, 141.04, 141.20, 160.32.  
Schmp.: 81 °C.  
Drehwert: 20]a[ D = +6.5 (c = 1.0; CHCl3).  
IR (KBr): n~ (cm-1) = 3229, 1681, 1653, 1382, 702.  
MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 225 (100, M+), 210 (19), 165 (37).  
HRMS: berechnet für C15H15NO: 225.1154; 
 gefunden: 225.1154. 
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N-[(2,6-Dichlorophenyl)phenyl-methyl]formamid (203e) 
HN
O
HCl
Cl  
Gemäß AAV 6 wurden N-[(2,6-Dichlorophenyl)-(tolyl-4-sulfonyl)]formamid (201e) (90 mg, 
0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 207 (11 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (83 mg, 
0.375 mmol) und Diethylzink (48 mg, 39 µl, 0.375 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung 
innerhalb von 12 h bei -20 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD, Heptan/i-PrOH = 95:5, 1.0 ml/min, 20 °C, 230 nm, 
Rt = 24.4 min (Überschuß-Enantiomer), 35.1 min (Unterschuss-Enantiomer), 95% ee (R). Die 
Zuordnung erfolgte unter Annahme eines identischen Reaktionsweges. 
Die NMR-Spektren zeigten eine Mischung zweier Rotamere (Rotation der N-Formyl-Gruppe) 
im Verhältnis 4.5:1. Angegeben sind die NMR-Daten des Hauptrotamers.  
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 7.08-7.15 (m, 2 H, CH, NH), 7.17-7.42 (m, 8 H, HAr), 8.37 
(s, 1 H, CHO).  
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d  = 51.09, 126.03, 127.57, 128.80, 129.63, 129.88, 135.86, 
136.11, 138.38, 160.76.  
Schmp.: 148 °C.  
Drehwert: 20]a[ D = +59.5 (c = 1.0; CHCl3).  
IR (KBr): n~ (cm-1) = 3362, 1684, 1496, 698.  
MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 279 (50, M+), 244 (100), 199 (40).  
CHN-Analyse: berechnet für C14H11NOCl2: C, 60.02; H, 3.96; N, 5.00; 
 gefunden: C, 59.75; H, 4.15; N, 4.85. 
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N-[(4-tert-Butylphenyl)phenylmethyl]formamid (203f) 
HN
O
H
 
Gemäß AAV 6 wurden N-[(4-tert-Butylphenyl)-(tolyl-4-sulfonyl)]formamid (201f) (87 mg, 
0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 207 (11 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), Diphenylzink (83 mg, 
0.375 mmol) und Diethylzink (48 mg, 39 µl, 0.375 mmol) umgesetzt und die Titelverbindung 
innerhalb von 12 h bei -20 °C als farbloses Öl erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD-H Heptan/i-PrOH = 90:10, 0.5 ml/min, 20 °C, 230 nm, 
Rt = 21.8 min (Unterschuss-Enantiomer), 37.5 min (Überschuß- Enantiomer), 96% ee (R). Die 
Zuordnung erfolgte unter Annahme eines identischen Reaktionsweges. 
Die NMR-Spektren zeigten eine Mischung zweier Rotamere (Rotation der N-Formyl-Gruppe) 
im Verhältnis 4:1. Angegeben sind die NMR-Daten des Hauptrotamers.  
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 1.28 (s, 9 H, CH3) 6.27 (d, J = 8.2 Hz, 1 H, CH), 6.38 (s, 
br, 1 H, NH), 7.07-7.39 (m, 9 H, HAr), 8.23 (s, 1 H, CHO).  
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d  = 31.73, 34.91, 55.73, 125.86, 127.34, 127.54, 127.74, 
129.11, 138.13, 141.255, 150.77, 160.40.  
Drehwert: 20]a[ D = +37.6 (c = 0.5; CHCl3). 
IR (KBr): n~ (cm-1) = 2963, 1660, 757, 701. 
MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 267 (100, M+), 210 (92), 182 (34), 104 (17). 
HRMS: berechnet für C18H21NO: 267.1623; 
 gefunden: 267.1623. 
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4-(Formylaminophenylmethyl)benzoesäuremethylester (203g) 
HN
O
H
MeOOC  
Gemäß AAV 6 wurden 4-[Formylamino-(tolyl-4-sulfonyl)methyl]benzoesäure-methylester 
(201g) (87 mg, 0.25 mmol), Katalysatorvorläufer 207 (11 mg, 0.025 mmol, 10 mol%), 
Diphenylzink (83 mg, 0.375 mmol) und Diethylzink (48 mg, 39 µl, 0.375 mmol) umgesetzt 
und die Titelverbindung innerhalb von 12 h bei -20 °C als weißer Feststoff erhalten. 
 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD Heptan/i-PrOH = 95:5, 0.9 ml/min, 20 °C, 230 nm, 
Rt = 27.2 min (Unterschuss-Enantiomer), 39.2 min (Überschuß- Enantiomer), 95% ee (R). Die 
Zuordnung erfolgte unter Annahme eines identischen Reaktionsweges. 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 3.85 (s, 3 H, COOCH3), 6.29 (d, J = 7.9 Hz, 1 H, CH), 
6.92 (d, J = 7.9 Hz, 1 H, NH), 7.15 (d, J = 8.0 Hz, 2 H, HAr), 7.22-7.32 (m, 5 H, HAr), 7.93 (d, 
J = 8.3 Hz, 2 H, HAr), 8.26 (s, 1 H, CHO).  
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d  = 52.53, 55.87, 127.53, 127.74, 128.17, 129.11, 129.53, 
130.16, 140.52, 146, 23, 160.70, 166.93.  
Schmp.: 117 °C.  
Drehwert: 20]a[ D = -7.5 (c = 1.0; CHCl3). 
IR (KBr): n~ (cm-1) = 3313, 1720, 1658, 1281, 702. 
MS (EI, 70 eV): m/z (rel. Intensität) = 269 (100, M+), 254 (33), 165 (43). 
HRMS: berechnet für C15H15NO: 269.1051; 
 gefunden: 269.1051. 
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Entschützung von N-[(4-Chlorphenyl)phenyl-methyl]formamid (209) 
NH2
Cl
HN
Cl
H
O
HCl, MeOH
203b 209  
N-[(4-Chlorphenyl)phenyl-methyl]formamid (203b) (145 mg, 0.6 mmol, 94% ee) wurde in 
Methanol gelöst (5 ml) und konzentrierte Salzsäure (1 ml) zugegeben. Die 
Reaktionsmischung wurde für 4 h bei 50 °C gerührt und dann in 30 ml Wasser gegeben. Es 
wurde mit Diethylether extrahiert und die organische Phase verworfen. Die wässrige Phase 
wurde unter Eiskühlung mit NaOH basisch gestellt (pH 13-14) und mit Diethylether (2 x 
20 ml) extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden getrocknet (MgSO4) und das 
Lösemittel unter vermindertem Druck entfernt. Es wurde C-(4-Chlorphenyl)-C-phenyl-
methylamin (209) in 98% Ausbeute (127 mg) als ein farbloses Öl erhalten. 
1H-NMR (400 MHz, C6D6): d = 1.02 (br s, 2 H, NH2), 4.69 (s, 1 H, CH2), 7.02-7.22 (m, 9 H, 
HAr). 
13C-NMR (100 MHz, C6D6): d  = 59.27, 126.99, 127.02, 127.81, 128.45, 132.41, 144.65, 
145.77. 
Drehwert: 20]a[ D = -7.4 (c = 0.4; EtOH).
222 
Die analytischen Daten entsprechen den Literaturdaten.253 
Bestimmung des Enantiomerenüberschusses von 209 
NH2
Cl
Ac2O
NEt3
HN
Cl
209 210
O
 
Die Bestimmung des Enantiomerenüberschusses von 209 erfolgte indirekt durch HPLC-
Analyse von N-[(4-Chlorphenyl)phenyl-methyl]acetamid (210), welches durch Reaktion von 
                                                 
253 (a) M. Laurent, J. Marchand-Brynaert, Synthesis 2000, 667. (b) Fußnote 222a. 
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209 mit einem Überschuss an Essigsäureanhydrid und Triethylamin in 99% Ausbeute erhalten 
wurde. 
HPLC-Analytik: Chiralcel OD-H, Heptan/i-PrOH = 90:10, 0.5 ml/min, 20 °C, 230 nm, 
Rt = 17.3 (S), 25.1 (R), 94% ee (R). 
1H-NMR (400 MHz, C6D6): d = 2.06 (s, 3 H, CH3), 6.07 (br d, J = 7.7 Hz, 1 H, NH), 6.22 
(br d, J = 7.7 Hz, 1 H, CH), 7.14-7.36 (m, 9 H, HAr). 
13C-NMR (100 MHz, C6D6): d  = 23.56, 56.72, 127.69, 128.02, 128.92, 129.00, 129.07, 
130.50, 140.23, 141.23, 169.33. 
Die analytischen Daten entsprechen den Literaturdaten.254 
 
                                                 
254 B. Kumar, H. Kumar, N. Singh, Ind. J. Chem. Sect. B 1991, 30, 460. 
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6 Anhang 
 
6.1 Abkürzungsverzeichnis 
 
Ac   Acetyl 
Anal.   CHN-Elementaranalyse 
Äquiv.   Äquivalente 
Ar   Aryl 
br   breit(es Signal) 
Bu   Butyl 
BuLi   Butyllithium 
c   Konzentration  
Cp   Cyclopentadienyl 
Cy   Cyclohexyl 
d   chemische Verschiebung 
DAIB   3-exo-Dimethylaminoisoborneol 
DBNE   N,N-Dibutylnorephedrin 
DCC   Dicyclohexylcarbodiimid 
DCM   Dichlormethan 
de   Diastereomerenüberschuss 
DENE   N,N-Diethylnorephedrin 
di-MPEG  Polyethylenglykol-dimethylether 
DMAP  4-Dimethylaminopyridin 
DMF   N,N-Dimethylformamid 
E/E+   Elektrophil 
ee   Enantiomerenüberschuss 
Et   Ethyl 
EI   Elektronenstoßionisation 
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Fc   Ferrocenyl 
Schmp.  Schmelzpunkt 
g   Gramm 
h   Stunde(n) 
HAr   aromatisch Protonen 
HPLC   High Performance Liquid Chromatography 
Kat.   katalytische Menge 
L   Ligand 
L*   chiraler Ligand 
Lit.   Literaturstelle 
M   Molar 
M   Metall 
Me   Methyl 
MeO-PEG  Polyethylenglykol-monomethylether 
Mes(yl)  Methylsulfonyl 
mg   Milligramm 
min   Minute(n) 
ml   Milliliter 
mmol   Millimol 
mol   Mol 
mono-MPEG  Polyethylenglykol-monomethylether 
MTBE   Methyl-t-butylether 
n   normal (linearer Alkylrest) 
N   normal (Konzentration) 
Nu   Nukleophil 
P (Index)  planar 
PEG   Polyethylenglykol 
Ph   Phenyl 
ppm   parts per million 
PPTS   Pyridinium-para-Tolylsulfonat 
Pr   Propyl 
Py   Pyridin 
R   organischer Rest 
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rac   racemisch 
RT   Raumtemperatur 
s   sekundär 
SES   Trimethylsilylethansulfonyl 
TBS   tert-Butyldimethylsilyl 
tert   tertiär 
THF   Tetrahydrofuran 
TMEDA  Tetramethylethylendiamin 
TMS   Tetramethylsilan 
TMSM  Trimethylsilylmethylen 
Tol   Tolyl 
Tos(yl)  4-Tolylsulfonyl 
tR   Retentionszeit 
Zers.   Zersetzung 
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